۴۲ بخش ۶ ۰ باکتری‌شناسی 


(5امع671) 20[6ع1۳07) تمام ان-رژی و منبع کربن 
دی اکسید کربن [:00]) خود را به دست می‌آورند اتوتروف 
(دداوهتامنین۸) (لیتوتروف (11۱01۲0۳۳5)) نامیده می‌شوند» 
در حالیکه تعداد زیادی از باکتری‌ها و سلول‌های حیوانی 
که به منابع کرین آلی نیاز دارند به عنوان هتروتروف 
(۲3۵/۵۲۵۱۲۵۲5) (ار گانوتروف (2۳0۱۳0۳05ع0۳)) شناخته 
می‌شوند. آزمایشگاه‌های میکروب‌شناسی بالینی» باکتری‌ها 
را براساس توانایی آن‌ها در رشد روی منابع کربنی خاص 
اتانول, اسید لا کتیک و اسید سو کسینیک) شناسایی می‌کنند. 

متابولیسم باکتری‌های فلور نرمال برای 011 غلظت 
یون و انواع غذای موجود در محیطشان در داخل بدن بهینه 
شده است. بتابرا ین در سیستم گوارشی گاو باکتری‌های 
مجرای معدی - روده‌ای (01)) کربوهیدارت‌های پیچیده را به 
ترکیبات ساده‌تر می‌شکنند 9 تولید اسیدهای چرب با زنحیر 
کوتاه (مانند بوتیرات» پروپیونات» لاکتات» استات) به عنوان 
محصولات جانبی تخمیر می‌کنند. اسید لا کتیک و اسیدهای 
چرب زنجیر کوتاه تولیدشده می‌توانند 011 سیستم گوارشی 
ر کا هش داده ( راحت‌تر جذب ده [ متابولیزه گردند. 
داروهای خاص می‌توانند محیط را تغییر داده و متابولیسم و 
ق کل نا میکروب‌ها ‏ در مجرای 6 ست برقرر 8 دهند. 


عملکرد فلور نرمال آ را بهبود ببحشند در درمان‌های 
پروبیوتیکی استفاده می‌شوند (کادر ۱۰-۱). 


متابولیسم. انرژی و بیوسنتز 

همه سلول‌ها به یک منبع انرژی برای بقا نیاز دارند. این 
انرژی معمولا در فرم آدنوزین تری فسفات (۸۲۳) از تجزیه 
کنترل شده سوبس‌تراهای آلی مختلف (کربوهیدرات‌ها, 
لیپیدها و پروتئین‌ها) مشستق می‌گردد. اين فرایند شکستن 
سوبسترا و تبدیل آن به انرژی قابل استفاده» تحت عنوان 
کاتابولیسم (0۵01:5)) نامیده می‌شود. سپس انرژی 
تولید شده ممکن است در سنتز اجزای سلولی یو اره‌های 
سلولی, پروتئین‌هاء اسیدهای چرب و اسیدهای نوکلئیک) 
آناپولیسم 
(۱۸0۵1510) نامیده می‌شود. این دو فرایند با همدیگر که 
متابولیم 
حد واسط (««کناه‌۱16/۵0 هذ1016۳۱۳60) تامیده می‌شوند. 

فرایند متابولیک معمولاً با هیدرولیز ماکرو ملکول‌های 
بزرگ در محیط خارج به وسیله آنزیم‌های خاص شروع 
می‌شود (شکل ۱۰-۱). ملکول‌های کوچکتری که تولی 
می‌شوند (مونوساکارید. پپتیدهای کوتاه و اسیدهای چرب) 
توسط مکانیسم‌های انتقال فعال یا غیرفعال اختصاصی 
برای متابولیت‌ها از عرضی غشاهای سلول عبور می‌کنند 
و وارد سای می‌شسوند. این مکانیسم‌ها ممکن است 


استفاده شسود که اين فرآیند تحت عنوان 


وابسته به هم و بسیار مرتبط هستند تحت عنوان 


| میکروب‌های پروبیوتیک عمدتا باکتری‌های گرم مثبت هستند 
و شامل گونه‌های لا کتوباسیلوس, گونه‌های بیفیدوباکتریوم و 
مخمر ساکاروماسیس بولاردی می‌باشند. بیفیدوباکتریوم 
|اینفتتیس کلی از باکتری‌هایی است که توسط نوزادان کسب 
می‌شسود و سپس به وسیله کربوهیدرات‌های پیچیده در شیر 


| مادر انتتخاب شده است. پروبیوتیک‌ها متشکل از میکروب‌هایی 
هستند که می‌توان آنها را مصرف کرد. سبب تسههیل بهبودی و 
ماندگاری فلور معده سالم می‌شوند و سلول‌های سیستم ایمنی را 
تحت تأثیر قرار می‌دهند. بسیاری از این باکتری‌های پروبیوتیک 
| در دوغ وجود دارند و می‌توانند کربوهیدرات‌ه ای پیچید 


شامل موارد موجود در شیر را متابولیزه کنند. این باکتری‌ها 
کربوهیدرات‌های پیچیده را به ترکیبات ساده‌تر می‌س‌کنند و 


تولید اسیدهای چرب زنجیره کوتاه (مانند بوتیرات» پروپیونات, 


لا کتات. استات) به عنوان محصولات جانبی تخمیر می‌کنند. 


ی چرب زنجیره کوتاه ولد : شده 2 1 سیستم 
گوارشسی را کاهش داده و راحت‌تر جذب و متابولیزه می‌شوند. 
اسیدی شدن کولون سبب تخاب و تحریک رشد یاکتری‌های 
اندوجنوس تولید کننده لاکتات مفید. می‌شوند. اسیدهای چرب 
زنجیره کوتاه توسط مجرای گوارشی برداشت شده و سلول‌های 
اپی‌تلیال آستر مجرای معدی - روده‌ای را بهبود می‌بخش ند 
و همچنین رشد سلول‌های ۲ تنظیم‌کننده (1۳68) را تقویت 
می‌کنند تا پاسخ‌های التهابی و خودایمنی را محدود کنند. 

برخی باکتری‌های فلور نرمال از قبیسل باکتروئیدوس و 
فیرمیکوس در مقایسه با سایرین در شکستن کربوهیدرات‌های 
پیچیده شامل ترکیبات دیواره سلولی گیاه (سلولزه پکتین؛ 
گزیلان) و موسین‌ها و سولفات‌های کوند رویتین لایه مخاطی 
محافظ روده کارآمدتر هستند. افزايش نسبت این باکتری‌ها در : 
میکروبیوم معده می‌تواند سبب چاقی شود. 
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شکل ۰۱۰-۱ کاتابولیسم پروتئین‌ها, پلی ساکاریدها و لیپیدها 
منجر به تولید گلوگز پیروات یا واسطه‌های چرخه تری 
کربو کسیلیک اسید (۲0۸) و در نهایت انرژی به شکل آدنوزین 
تری فسفات (۸۳) و یا فرم احیاء شده نیکوتین آمید-آدنین دی 
نوکلئوتید (0۷۸۳) تبدیل می‌گردد. 0۸ کوآنزیم ۸ 


برای تغلیظ متابولیت‌ها از محیط از ناقل یا پروتئین‌های 
انتقالی عشایی اختصاصی استفاده کنند. متابولیت‌ها از 
طریق یک يا چند مسیر به یک واسطه عمومی معمول 
یعنی اسید پیروویک (: ۳۱۲۷۷۱) تبدیل می‌شوند. 
کرین‌های اسید پیروویک ممکن است صرف تولید انرژی 
یا سنتز کربوهیدرات‌هاء اسیدهای آمینه. لیپیدها و اسیدهای 
نوکلئیک جدید» شوند. 

باکتری‌ها برای اينکه انرژی گلوکز به شکل گرما 
(برای سوختن) آزاد نشسود گلوکز را در مراحل مجزایی 
می‌شکنند و انرژی را به اشکال شیمیایی و الکتروشیمیایی 
قابل استفاده به خدمت می‌گيرند. انرژی شیمیایی به طور 
تیپیک به شکل فسفات انرژی بالای متصل در آدنوزین 
تری فسفات (۸۵۳) یا گوانوزین تری فسفات (01۳) 
وجود دارد. در حالیکه انرژی الکتروشیمیایی از طریق 
احیاء (اضافه کردن الکترون‌ها به) نیکوتینامید آدنین دی 
نوکلئوتید (۸*) به ۸۱۱ یا احیاء فلاوین آدنین دی 
نوکلئوتید (۸۲) به ۲۸112 دخیره می‌شود. ۱۱۸۲۷ 
به وسیله یکسری واکنش‌های اکسیداسیون - احیاء در 
عرض غشاء سیتوپلاسمی به شکل گرادیانت‌های بالقوه 


فصل ۰. متابولیسم و ژنتیک باکتریایی ۵ 


شیمیایی (ا) و الکتریکی (15) تبدیل می‌شسود. انرژی 
الکتروشیمیایی می‌تواند توسط ٩۲‏ سستاز برای به راه 
انداختن فسفوریلاسیون ۸۴ به ۸۳ و همچنین به راه 
انداختن موتور فلاژله و انتقال ملکول‌ها در عرض غشاء 
مورد استفاده قرار گیرد. 

باکتری‌ها به منظلور افزایش کارایی می‌توانند انرژی را 
از کلوگر توسسط تنخمیر» تنفس بی‌هوازی (هر دو اين‌ها در 
غیاب اکسیژن رخ می‌دهد) يا تنفس هوازی تولید کنند. در 
تنفس هوازی تمام شش کربن گلوگز به ,0 آب [11,0] 
انرژی تبدیل می‌شسود در حالیکه در تخمیره ترکییات دو 
و سه کربنی به عنوان محصولات نهایی تولید می‌شسوند. 
برای بحث بیشتر در مورد متابولیسم به کتاب‌های مرجع 
بیوشیمی مراجعه کنید. 


گلیکولیز و تخمیر 

متداول‌ترین مسیر گلیکولیتیک یعنی مسیر آمبدن 
- مایره وف - پارناز (کفمه۲۵۵۵۴ع-۳۱۵۵06۸ 
[۳51۳]) در هر دو شرایط هوازی و بی‌هوازی رخ می‌دهد. 
در این مسیر دو ملکول ۸1۳ به ازاء هر ملکول گلوکز دو 
ملکول نیکوتینامید آدنین دی نو کلئوتید ([۸۲(۲<) احیاءشده 
و دو ملکول پیرووات حاصل می‌شود. 

تخمیر در غیاب ۱ کسیژن اتفاق می‌افتد و اتید 
پیروویک تولید شده از مسیر گلیکولیز بسته به گونه 
باکتری به فرآورده‌های نهایی متفاوتی تبدیل می‌شود. تعداد 
زیادی از باکتری‌ها براساس محصولات نهایی تخمیرشان 
شناسایی می‌شوند (شکل ۱۰-۲). علاوه بر اکسیژن از این 
ملکول‌های الی به عنوان گیرنده الکترون برای تبدیل مجدد 
۸۲۷ که به (۸( استفاده می‌شود. در مخمر متابولیسم 
تخمیری منجر به تبدیل پیرووات به اتانول به علاوه 60 
می‌شسود. تخمیر الکلی در باکتری‌ها رایج نیست و اغلب 
طی یک مرحله اسید پیروویک را به اسید لاکتیک تبدیل 
می‌کنند. این فرایند مسئول تبدیل شیر به ماست و کلم به 
ترشی کلم می‌باشد. دیگر باکتری‌ها از روش‌های تخمیری 
پیجیده‌تری استفاده می‌کنند و اسیدهاء الکل‌ها و گازهای 
متنوع تولید می‌کنند (که بسیاری از آن‌ها بوی بدی دارند). 
بوی مربوط به زخم و سایر عفونت‌ها هستند. 
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* . بخش 6 باکتری‌شناسی 
تنفس هوازی 
در حضور اکسیژن, اسیدپیروویک تولید شده از 
گلیکولیز و متابولسیم سایر سوبستراها ممکن است با 
استفاده از چرخه تری کربوکسیلیک اسید (۲60۸) به طور 
کامل به 1,0] و ,00 اکسید (سوختن کنترل شده) شود, 
که در نتیجه آن انرژی بیشستری تولید می‌شود. این روند با 
تولید استیل کوآنزیم ۸ (استیل 400۸ آزاد شدن 002 و 
همچنین تولید دو ملکول ۱۷۸1۲1 از پیرووات آغاز می‌شود. 
دو کربن باقی مانده مشستق شده از پیرووات در فرم استیل 
کواً به چرخه 76۸ وارد می‌شسوند و با ملکول اگزالواستات 
(02102661216) تر کیب می‌شسود و ملکول سیترات شش 
کربنه ساخته می‌شسود. در طی یک مجموعه پشست سر 
هم واکنش‌های اکسیداتیو سیترات دوباره به اگزالواستات 
تبدیل می‌گردد (چرخه). از نظر تشوری از هر ملکول 
پیرووات ۲ مول ,0 ۳ مول 1۸۳11 ۱ مول فلاوین 
آدنین دی نوکلئوتید (,۳۸) و ۱ مول گوانوزین تری 
فسفات (01۳) حاصل می‌شود. 
چرخه 10۸ به ارگانیسم اجازه می‌دهد که از هر 
مول گلوگز انرژی بیشستری نسبت به گلیکولیز (به تنهایی) 
تولید کند. علاوه بر 01۳ (معادل ۸۲۳) که بوسیله 
فسفوریلاسیون در سطح سوبسترا تولید می‌شود. ۱۸۲۱ و 
,]۳۸1 نیز در زنجیره انتقال الکترون ۸۲۳ تولید می‌کنند. 
در این زنجیره الکترون‌های حمل شونده توسط ۱۱۸۲۲۲ 
(يا ۴۸) در طی یک سری مراحل پشت سر هم بین 
مجموعه‌هایی از جفت‌های دهنده- گیرنده (سیتوکروم‌ها) 
عبور می‌کنند و در نهایت به اکسیژن (تنفشس هوازی 
(۱100هذجو 13 »ظ۹۵۳۵)) در جهت تولید ۳ ملکول ۸۲۳ 
به ازاء هر ملکول ۱۸۲ و ۲ ملک ول ۸۲۳ به ازاء هر 
ملکول 3۳۸19112 منتقل می‌شوند. در فرأیند تخمیر از هر 
ملکول گلوگز تنها ۲ عدد ۸1۳ تولید می‌شود در صورتی که 
در متابولیسم هوازی با چرخه 7۸ و زنجیره انتقا لآلکترون 
٩‏ برابر (۳۸ ملکول 47۳) انرژی بیشتری از ماده شروع 
کننده مشابه تولید می‌شود (و بوی بسیا رکمتری دارد). 
علاوه بر کارآیی تولید ۸1۳ از گلوگز (و سایر 
کربوهیدرات‌ها) در چرخه 70۸ این چرخه همچنین مسیری 
است که توسط آن کربن‌های مشتق شده از لیپیدها (۱:0109) 


(به شکل استیل کواً (00۸ ۸69/۱)) ممکن است به سمت 
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منجر یه تولید محصولانت نهانی مختلف: می‌شنود. آزمایشگاه‌های 


بالینی از این روش‌ها و محصولات نهایی برای شناسایی 
باکتری‌های مختلف استفاده می‌کنند. 


تولید آنرژی یا تولید پیش سازهای بیوسنتتیک تغییر مسیر 
دهند. همچنین این سیکل دارای چندین مرحله می‌باشد که 
اسیدهای آمینه دآمینه شده (46106 هه 60ص و۵ 
نیز می‌توانند وارد شوند. برای مثال از دآمیناسیون اسید 
گلوتامیک» 0-کتو گلوتارات (عهعماباعمای1-) و از 
دآمیناسیون اسید آس‌پارتیک اگزالواستات (اهاه»0«۵۱02) 
تولید می‌شود که هر دو آن‌ها واسطه‌های چرخه 70۸ هستند. 
بنابراین چرخه 10۸ عملکردهای زیر را انجام می‌دهد: 

(۱) کارآمدترین مکانیسم جهت تولید ۸1۳ است. 

(۲) به عنوان مسیر معمول نهایی برای تکمیل 
اکسیداسیون اسیدهای آمینه. اسیدهای چرب و 
کربوهیدرات‌ها عمل می‌کند. 

(۲) واسطه‌های کلیدی (مانند »- کتوگلوتارات؛ 
پیرووات. اگزالواستات) را برای سنتز نهایی اسیدهای 
آمین» لیپیدهاء پورین‌ها و پیریمیدین‌ها تأمین می‌کند. 

به خاطر دو عملکرد آخر چرخه 10۸ جرحه 
امفی‌بولیک (۱۵۱۵) نامطنطاموم ) نیز نامیده می‌شود (به 
این معنا که ممکن است در فعالیت‌های شکستن و سنتز 
ملکول‌ها شرکت کند), 


زنجیره انتقال الکترون در غشاء پلاسمایی باکتری‌ها 
قرار دارد و از سیتوکروم‌ها. کینون‌ها و پروتئین‌های آهن 
- سولفور تشکیل شده است. این زنجیره از الکترون‌های 
حاصل از ۱1۸1 و ۳۸132 استفاده می‌کند تا شیب 
الکتروشیمیایی پروتون انتقال غشایی تولید کند که ۸۲۳ 
سنتاز و نیروهای انتقالی و فلاژله را به راه می‌اندازد. 


تنفس بی‌هوازی 

در طی تنفس بی‌هوازی گیرنده‌های الکترونی نهایی 
دیگری به جای اکسیژن مورد استفاده قرار می‌گیرند. ممکن 
است نیترات به ۸1114 سولفات یا سولفور ملکولی به گیل 
2 به متان» یون فریک به یون فروس» و فومارات به 
سوکسینات تبدیل شود. در مقایسه با تتفس هوازی» ۸۲۳ 
کمتری به ازاء هر ۱۵۸۲ تولید می‌شود. زیرا اکسیداسیون 
توسط باکتری‌های بی‌هوازی اختیاری موجود در مجرای 01 
و دیگر محیطهای بی‌هوازی مورد استفاده قرار می‌گیرند. 


مسیر پنتوز فسفات (۳۵)۳۵۷۵۲ ۳۵05۵۳۰۵]6 ۳۵۸۲۵56) 

آخرین روش متابولیسم گلوگز که در اين جا بحث 
می‌شود به عنوان مسیر پنتوز - فسفات يا شنت هگزوز 
مونوفسقات 5۷۲06 )۲۱۵۱0۵0۵۵۱۵ ۲۱۵۱۵۹۲) شناخته 
نوکلئیک و فرم احیای نیکوتین آمید ادنین دی نوکلئوتید 
فسفات (۳۴۲<ز۲۸۲) (قرم احیاء شده) برای استفاده در 
بیوسنتز می‌باشد. 


متابولیسم باکتریایی انسان 

فلسور نرمال بدن مواد مغذی خود را از بدن ما بدست 
می‌آورد. آنها را فرآوری کرده و سپس محصولات خود را 
به درون یا خارج بدن آزاد می‌نمایند. در معده» باکتری‌ها 
بسیاری از مواد مغذی خود را از غذای ما فراهم می‌کنند اما 
آنها همچنین می‌توانند پروتئین‌ها و کربوهیدرات‌های خود 
را از آسترموکوسی به دست بیاورند. آنها کربوهیدرات‌های 
پیچیده را فرآوری کرده و ۹0۳۸5 را به عنوان محصولات 
تخمیر آزاد می‌کنند. اين ملکول‌ها به راحتی جذب شده و 
مازاد آنها به چربی تبدیل می‌شسوند. برخی از اجزای فلور 
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نرمال کارآیی بیشستری در این فرآیند نسبت به بقیه دارند 
و می‌توانند سبب تحریک چاقی شوند. همچنین 5۳۸۶ 
پاسخ ایمنی و التهاب را تنظیم می‌کنند. باکتری‌ها همچنین 
صفرا را متابولیزه کرده و جذب دوباره آن را تس‌هیل 
می‌نمایند. سایر متابولیت‌ها اثرات وسیعی بر روی مغزه 
بدن و متابولیسم و فعالیت دارو دارند. باکتری‌های پوست 
کراتین» روغن‌ها و سلول‌های مرده را در استراتوم کورنلوم 
لایه خارجی کاتابولیزه می‌نمایند. همینطور فلور نرمال سایر 
قسمت‌ها از متابولیت‌هایی که وجود دارند استفاده می‌کنند. 


ژن‌های با کتریایی و بیان 


ژنوم باکتریایی مجموعه کلی از ژن‌هایی است که 
باکتری آنها را هم بر روی کروموزوم خود و هم بر روی عناصر 
ژنتیکی خارج کروموزومی خود حمل می‌کند. باکتری‌ها 
معمولا یک کپی از کروموزوم‌های خود دارند (ینابراین آن‌ها 
هاپلوئید (11:01010) هستند) در حالیکه یوکاریوت‌ها معمولا 
دو کیی مجزا از هر کروموزوم دارند (ینابراین آن‌ها دیپلوئید 
(ز0اج21) هستند) از آنجا که باکتری‌ها فقط یک کروموزوم 
دارند تغییر در ژن باکتریایی (جهش) تأثیر بسیار مشخص‌تری 
روی سلول خواهد داشت. علاوه بر اين» ساختار کروموزوم 
باکتری‌ها به جای هیستون‌ها (۳11500065) توسط پلی آمین‌ها 
(وعصنصهنوز۳) مانند اسپرمین (ع2ن6ع۹) و اسپرمیدین 
(0:76ن۹06۲) نگهداری می‌شود. 

علاوه بر ژن‌های پروتئین - ساختار (سیسترون‌ها 
۵۹۱ ) ) که ژن‌های کدکننده می‌باشند) کروموزوم 
باکتریایی دارای ژن‌هایی برای ریبونوکلئیک اسید (۸() 
ریبوزومی و انتقالی هستند. ژن‌های باکتریایی اغلب به 
صورت گروهی در درون آوپرون‌ها یا جزایر (مانند حرایر 
بیماریزایی) که دارای عملکرد مشابه یا هماهنگ کننده کنترل 
آنها است. قرار دارند. اوپرون‌های با ژن‌های ساختاری زیاد 
پلی سیستر ونیک (۳۵۱۱150۲0۵۲6) هستند. 

باکتری‌ه | همچنین ممکن است حاوی عناصر 
ژنتیکی خارج کروموزومی مانند پلاسمیدها یا باکتر یوفاژها 
(ویروس‌های باکتریایی) باشند. این عناصر به کروموزوم 
باکتری وابسته نمی‌باشند و در اغلب موارد می‌توانند از 


سلولی به سلول دیگر منتقل شوند. 


بخش ۶ ۰ باکتری‌شناسی 


رونویسی (۳25000108؟) 

اطلاعانی که روی حافظه ژنتیکی دی اکسی 
ریبونوکلیک اسید (2۷۸) حمل می‌شوند به 1۷۸ 
پیغامبر )10*٩(‏ رونویسی می‌ش‌وند که متعاقب آن به 
پروتئین ترجمه می‌گردند. سنتز ۷۸( توسط یک آنزیم 
۸ بلیمراز وایسته به ۱۲۸ ها املمهم0 0۸ 
۴ صورت می‌گيرد. این روند زمانی آغاز می‌شود 
که فاکتور سیگما ۳۵۵۱۵۲۱ و45 یک توالی خاص از 
نو کلئوتیدها را در 1۸ (پروموتر (۳۳۵۳۵0۵۲) ) شناسایی 
کند و به طور محکم به آن متصل شود. توالی‌های پروموتر 
درست قبل از نقطه شروع توالی کدکننده پروتئین روی 
4 قرار دارند. فاکتورهای سیگما به این پروموترها وصل 
می‌شوند و امکان اتصال 13۸ پلیمراز (56هعصرام۳ ۲1۵) 
را فراهم می‌کنند. برخی از باکتری‌ها فاکتورهای سیگمای 
متعددی کد می‌کنند که اجازه رونویسی گروهی از ژن‌ها را 
تحت شرایط خاص از قبیل شوک حرارتی ٩06(‏ 21ع11) 
گرسنگی (5/27781107» متابولیسم خاص نیتروژن یا 

اسپورو لاسیون (5۳0۳12000) برعهده دارند. 
زمانی که پلیمراز به مکان مناسب روی 1۸ متصل 
می‌شود سنتز 18[7۸ با اضافه شدن ریبونوکلئوتیدها به صورت 
پشست سر هم براساس مکمل بودن با توالی 0(۷۸] پیش 
می‌رود. هنگامی که یک ژن کامل يا گروهی از ژن‌ها (اوپرون 
(0۰۲۳۵۲())) رونویسی شدند. 8۸ پلیمراز از 12۸ جدا 
می‌شود که اين کار به واسطه سیگنال‌های موجود در 1۳1۸ 
انجام می‌شود. 8۷۵۸ پلیمراز وابسته به 10(۵ باکتریایی 
توسط ریفامپین (0ع9) مهار می‌شود. ریفامپین 
آنتی بیوتیکی است که برای درمان سل به کار می‌رود. 


ترجمه («مناداعمه:1) 

ترجمه روندی است که در آن رمز ژنتیکی 6606110 
۶۰ ) در فرم 21*1۸ به توالی‌های اسیدآمینه که سازنده 
پروتئین هستند تبدیل می‌شود (ترجمه می‌شود). هر کلمه 
آسست: اش قة و علامت کد ژنتیکی» طی مجموعه‌ای از سه 
نو کلئوتید نوشته می‌شود و تحت عنوان کدون‌ها (00005)) 
شناخته می‌شود. مجموعه‌ای از ۶۴ کدون مختلف وجود 
دارد که ۲۰ اسید آمینه, به اضافه کدون‌های شروع و خاتمه, 
را کد می‌کنند. بعضی از اسیدهای آمینه توسط بیش از یک 
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5 به 11۸ پیامبر(81۸) و 11۷۸ حامل فرمیل متیونین 
(266-11۸) در کدون آغازگر ۸10 امکان تجمع ریبوزوم 
5 را فراهم می‌آورد. 1101-101۸ به مکان پپتیدیل (۳) متصل 
می‌شود. ۲ 1۸ بعدی به کدون خود در مکان ۸ متصل 
می‌شود و زنجیره پپتیدی در حال رشد را می‌پذیرد. ۳و۴ قبل 
از جابه جایی به مکان پپتیدیل. ۵ اين فرایند تا زمان مواجهه با 
کدون پایانی ادامه یافته و سپس پروتئین رها می‌شود. 


کدون سه تایی رمزدهی می‌شوند. اين پدیده تحت عنوان 
زوال رمز [نتیکی (0086 ناعطع0 عطا ۴ 86۵6۲۵0ع6) 
نامیده می‌شود و ممکن است در حفاظت از سلول در برابر 
جهش‌های کوچک در ۲۷۸ یا 0۳۸ نقش داشته باشد. 
هر ملکول ۷۸ حاوی سه توالی نوکائوتیدی است که 
مکمل یکی از توالی‌های کدون است. این توالی ۸ا 
انتی کدون (4۳۲:00007) نأمیده می‌شود که اجازه می‌دهد 
جفت بازها روی 0181۸ به توالی کدون متصل شوند. به 
انتهای دیگر ۱1۷۸ اسید آمینه ای متصل است که با جفت 
کدون-آنتی کدون خاص مطابقت دارد. 

فرآیند سنتز پروتئین (شسکل ۱۰-۳) با اتصال زیر 
واحد 305 ریبوزومی و ۱۷۸ آغازگر خاص برای فرمیل 
متیونین ([8660]ههنصه‌نطع۱ ۷ در محل کدون 
متیونین (۸۱0) آغاز شده و کمپلکس شروع («0:/:نانها 
۷۰ تشکیل می‌شسود. زیر واحد 505 ریبوزومی به 
کمپلکس شسروع متصل می‌شود و سنتز ۱01۸ شروع 


می‌شسود. ریبوزوم حاوی دو جایگاه اتصال برای ۱381۸ به 
نام جایگاه ۸ (آمینواسیل) و حایگاه ۲ (پیتیدیل) است 
که هر کدام از آن‌ها امکان جفت شدن بازهای آلی میان 
۸ متصل شده و توالی کدون موجود در 71801۸ را 
فراهم می‌کند. ۸( معادل با کدون دوم جایگاه ۸ را 
افسقال سیفن گروه آنینو از اد یمه مسا چد تاه 
۸ یک پیوند پپتیدی با گروه کربوکسیل اسید آمینه موجود 
در جای‌گاه ۲ طی یک واکنش به نام ترانس پپتیداسیون 
(1(۳۵050606102/100) ایجاد می‌کند. این روند موجب 
خالی شدن ۱۳۸ در جایگاه ۳ می‌شسود (12(۸ آزاد) و 
اين 1۸ از ریبوزوم رها می‌شود. سپس ریبوزوم دقیقاً به 
اندازه سه نوکلئوتید بر روی 701۸ جابجا می‌شود بدین 
ترتیب 8(۸) متصل به پپتید در حال سنتز به جایگاه ۳ 
منتقل می‌شود و کدون بعدی در جایگاه ۸ قرار می‌گیرد. 
۸ شارژ شده مناسب به جایگاه ۸ وارد می‌شود و اين 
روند همین طور تکرار می‌شود. ترجمه تا زمانی ادامه می‌یابد 
که یکی او دس تون اتمه وارد خانگاه لقن واه براف: 
کدون‌های پایان 1*۸ معادل وجود ندارد. در این زمان 
پروتئین ساخته شده به درون سیتوپلاسم آزاد می‌شود و 
اجزای کمپلکس ترجمه ممکن است از هم جدا شوند یا 
ریسوزوم به کدون آغازگر بعدی متصل شود و پروتئین 
جدیدی تولید کنند. توانایی آمیختن در طول 1۸ برای 
شروع سنتز یک پروتئین جدید از خصوصیات ریبوزوم 705 
باکتریایی اسست. اما ریبوزوم 805 یوکاریوتی این ویژگی را 
ندارد. محتویات سلول‌های یو کاریوتی جهت سنتز پروتئین‌ها 
برای بعضی ویروس‌ها نیز ضروری است. 

فرایند سنتز پروتئین توسسط ریبوزوم 705 یک هدف 
مهم فعالیت ضدمیکروبی را ارائه می‌نماید. آمینو گلیکوزیدها 
(مانتد استرپتومایسین و جنتامایسین) و تتراسایکلین‌ها 
از طریسق اتصال به زیر واحد کوچکتر ریب‌وزوم فعالیت 
طبیعی ریبوزوم را مهار می‌کنند. همینط ور ماکرولیدها 
(مانند اریترومایسین) و لینکوزآمیدها (مانند کلیندامایسین) 
گروه‌هایی از آنتی بیوتیک‌ها هستند که از طریق اتصال 
به زیر واحد بزرگ ریبوزوم اثر خود را اعمال می‌نمایند. 
همچنین, پپتیدهای دارای فرمیل متیونین (مثلا 13/6 
ءمده1) در باکتری‌ها منحصر بفرد هستند. کموتاکتیک 
می‌باشند و نوتروفیل‌ها را به محل عفونت» جذب می‌نمایند. 
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کنترل بیان ژن 
باکتری‌ها مکانیسم‌های پیشرفته ای دارند که به 
سرعت و بطور کارآمد با تغییرات و موانع محیط خود را 
که بیان ژن‌های مربوط به ترکیبات ساختارهای چند جزئی 
و آنزیم‌ه | از یک یا چند مسیر متابولیکی را هماهنگ و 
تنظیم نمایند. برای مثال تغییرات دما می‌تواند نشان دهنده 
ورود به میزبان انسانی و نیاز به یک سری تغییرات کلی 
در متابولیسم و تنظیم ژن‌های مهم برای انگل بودن و 
ویرولانس باشد. تعداد زیادی از ژن‌های باکتریایی توسط 
روش‌های مختلف و در سطوح مختلف کنترل می‌شوند. 
پروموتورها و اوپراتورها توالی‌های 103۸ در ابتدای 
ژن یا اوپرون هستند که توسط فاکتورهای سیگماء 
پروتئین‌های فعال کننده و مهارکننده که بیان ژن یا پرون 
۳ کتصرل می‌کنند» شناسایی می‌ش‌وند. از این رو همه 
ژن‌های کدشونده برای آنزیم‌های مسیری خاص می‌توانند 
به صورت هماهنگ با هم تنظیم شوند. 
تنظیم همزمان تعداد زیادی از فرایندها در سطح کلی 
همچنین می‌تواند توسط ملکول‌های فعال کننده‌های 
کوچکی مانند آدنوزین مونوفسفات حلقوی (2۵۷۳) انجام 
شود. افزايش سطوح ۰۸0۷۳ نشان دهنده سطوح پایین 
گلوگز و استفاده از مسیرهای متابولیک جایگزین می‌باشد. 
به طور مشابهی در طی فرایندی که کوئوروم سنینگ 
(ع«ندعه5 ص00۳) نامیده می‌شود زمانی که تعداد کافی 
بیان ژن‌ها در جهت تولید کلونی در مقایسه با یک باکتری 
به تنهایی کافی خواهد بود. مثلا ساخت بیوفیلم توسط 
گونه‌های پسودوموناس زمانی شروع می‌شود که غلظت - 
استیل هوموسرین لاکتون (1260026 6هذ۲عومصم۲ ۱-۵( 
(۸111)) زیاد شود و غلظت این ماده زمانی زیاد می‌شود 
که تعداد کافی از باکتری‌ها (یک سیگنال) وجود داشته 
باشند. فعال شدن بیوفیلم» تولید توکسین و اغلب رفتارهای 
ویرولافس در استافیلوکوکوس اور وس در همراهی با 
افزايش غلظت یک پپتید حلقوی (۳60۷46 ء0(:»1) است. 
ژن‌ه ای برخی مکانیسم‌های بیماریزایی در درون 
یک جزیره بیماریزایی تحت کنترل یک پروموتور منفرد 


خر لا 


شود که همه پروتئین‌های ضروری برای ساختار و فرایند 
در زمان مورد نیاز تولید می‌شس‌وند. تعداد زیادی از ترکیبات 
سیستم ترشحی تیپ 11 در اشریشیاکلی؛ سالمونلا یا 
یرسینیا با هم. در یک جزیره بیماریزایی قرار گرفته‌اند. 
رونویسی همچنین می‌تواند توسط فرایند ترجمه کنترل 
شود. بر خلاف یوکاریوت‌هاء فقدان غشاء هسته ای در 
پروکاریوت‌ها اجازه اتصال ریبوزوم به 0180۸ همزمان با 
رونویسی ۸( از ۸( را می‌دهد. موقعیت و سرعت 
حرکت ریبوزوم در طول 70180۸ بر روی ایجاد لوپ‌هایی 
در 7118۷۸ و توانایی پلیمراز برای رونویسی یک 71181۸ 
جدید. اثر می‌گذارد. اين روند باعث کنترل بیان ژن در هر 
دو سطح رونویسی و ترجمه می‌شود. 
آغاز رونویسی ممکن است تحت کنترل مثبت یا منفی 
قرار گیرد. ژن‌ها تحت کنترل منفی 000 ۱6۵۵۱۲۰) 
بیان می‌شوند مگر اینکه توسط یک پروتئین سر کوبگر 
(1360۲6550۲ ۳۳۵۱۵[۲) مهار شوند. این پروتئین سر کوبگر 
از طریق اتصال به توالی خاصی از ۸ که اوپراتور 
(0۳6۲2۱01) نام دارد از بیان ژن جلوگیری کرده و آغاز 
رونویسی توسط 10۸ پلیمراز در پروموتر را مختل می‌سازد. 
برعک س, ژن‌هایی که تحت کنترل مثبت (۳۵۵[/۷6 
[0۱0)) هستند رونویسی نمی‌شوند مگر اینکه پروتئین 
تنظیم کننده‌ای به نام آ یوایندیوسر )٩00:001066۲(‏ حضور 
داشته باشد. آپوایندیوسر به توالی خاصی از 17۱۸ متصل 
می‌شود و از طریق مکانیسم ناشناخته‌ای به ۷۸ پلیمراز 
در مراحل آغازین کمک می‌کند. 
آوپرون‌ها می‌توانند قابل القاء (16طن۱۳4) یا قابل 
سر کوب (1300۲6651916) باشند. ورود سوبسترا (القاء گر 
(100۵6۲)) به درون محیط ممکن است سبب القاء اوپرون 
برای افزاش بیان آنزیم‌های مورد نیاز برای متابولیسم 
خود شسود. فراوانی محصولات نهایی (کو-رپرسورها 
(۲۳۵۳۲۵۵۹0۲۱ -60)) ممکن است با کاهش سنتز آنزیم‌های 
خودش به مسیر سیگنال دهد که باید متوقف شده یا 
سرکوب گردد. 
اوپرون 1۵6 اشرشیاکلی حاوی تمام ژن‌های مورد نیاز 
برای متابولیسم لاکتوز و همچنین مکانیسم‌های کنترلی 
برای خاموش شدن (حضور گلوکز) یا روشن شدن (در حضور 
گالاکتوز یا یک القاء‌کننده) این ژن‌ها در مواقع ضروری 


می‌باشد. اپرون 1.26 شامل یک توالی رپرسور (62765507 
6 )یک توالی پروموتور (569۳06006 ۳:۵۳۱۵۵0۲) 
و ژن‌های ساختاری برای آنزیم بتا - گالاکتوزیداز پرمناز 
(۳۰۳6۵50) و استیللاز (۸۰۵/۷۱296) می‌باشد (شکل ۱۰-۴). 
باکتری‌ها معمولا از گلوگز (نه لاکتوز) استفاده می‌کنند. در 
فقدان لاکتوز, اوپرون از طریق اتصال پروتئین سرکوبگر 
(جز۳۲0)۵ 60۳6550۶) به توالی اوپراتور (۳6۲۵10۶()) مهار 
می‌شود و سبب ممانعت از عملکرد 1*۸ پلیمراز می‌شود. 
با این وجود در فقدان گلوگز, اضافه کردن لاکتوز اين 
سرکوب را معکوس می‌کند. همچنین بیان کامل اوپرون 
۰ به یک مکانیسم کنترل مثبت وابسته به پروتئین 
(2160ز60-ج۳۳۵۹۵1) نیاز دارد. در آشریشیا کلی وقتی گلوکز 
در سلول کاهش می‌یابد ۰۸۳ افزايش می‌یابد تا استفاده 
از دیگر قندها را جهت متابولیسم پیش ببرد. اتصال ۰۸۲۴ 
به یک پروتئین به نام پروتئین کاتابولیت فعال کننده ژن 
(۸۲)] ۲۳۵۱۵۵ 260۱۲۵۸۵۲ هی ۱):«020116) به آن 
امکان اتصال به توالی خاصی از 10۷۸ موجود در پروموتر 
را می‌دهد. کمپلکس 0۸۳-۶۸۱۷۳ اتصال ۷۸ پلیمراز را 
به پروموتور افزایش می‌دهد. بنابراین اجازه افزاینش فراوانی 
آغز رووس را دهد 

اوپسرون تریپتوفان (00۲00) (۱۳) حاوی ژن‌های 
ساختاری ضروری برای بیوسنتز تریپتوفان است و تحت 
مکانیسم‌های کنترل رونویسی دوگانه‌ای می‌باشد (شکل 
۱۰-۵) آگرچه تریپتوفان برای سنتز پروتئین ضروری است 
ولی مقدار زیاد آن در سلول می‌تواند سمی باشد بنابراین 
سنتز آن باید کنترل شود. در سطح 10۱۸ پروتئین سرکوبگر 
(ملعام2۳ ۲ به وسیله افز ایش غلظت درون سلولی 
تریپتوفان (157۳1001180) جهت جلوگیری از رونویسی فعال 
می‌شود. در سطح ستتز پروتئین» ترجمه سریع یک پپتید 
آزمایشسی (00۳0100 ادعا) در ابت‌دای 0101۸ در حضور 
تریپتوفان سبب ایجاد حلقه دو رشته‌ای (060صهاوع۱ط0ظ 
)در ۲۳۲۸ می‌شود ۸ موجب خاتمه روئویسی 
می‌شود. اگر سنتز پروتئین صورت نگیرد حلقه‌های مشابهی 
تشکیل می‌شود, یک شرایطی که در آن سنتز تریپتوفان 
نیز نیاز نخواهد بود. این تنظیم سنتز تریپتوفان در سسطح 
۸ در یک فرایند که آن را کاهند گی (۸۱۱۵۷۸۸/00) 


می‌نامند. سنتز ۲01۸ قبل از کامل شدن خاتمه می‌یابد. 
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شکل ۰۱۰-۴ ۸ آوپرون لاکتوز به عنوان یک ۷۸(آپیامبر (18۸) پلی سیس‌ترونیک از پروموتر (۳) رونویسی می‌شود و به سه 
پروتئین ترجمه می‌شود: بتاگالا کتوزیداز (42 پرمثاز (۷) و استیلاز (۸) ژن ۰۵1/ (606ع 1 0۶/) پروتئین رپرسور (ذ۳۲0:6 550۲ع56۳۳) 
را کد می‌کند. 8 اوپرون لاکتوز در غیاب القاء گر آلولاکتوز (۸۱۱01200056) رونویسی نمی‌شود زیرا رپرسور با 101۸ پلیمراز در اتصال 
به جایگاه اوپراتور (0) رقابت می‌کند. 6» رپرسور با القاء‌گر واکنش می‌دهد و در اين حالت به دلیل تغییر در رپرسور اوپراتور توسط آن 
شناسایی نمی‌شود بنابراین اوپرون ع2/ در سطح پایین ([16۷۵ 10) رونویسی می‌شود 2 اشرشیاکلی در یک محیط فقیر در حضور 
لاکتوز به عنوان منبع کرین رشد داده می‌شود القاءگر و کمپلکس ۸۳-۰۸۳ هر دو به پروموتر متصل می‌شوند که به طور کامل 
روشن می‌شود و مقدار زیادی 0۰7011۸ رونویسی و ترجمه می‌شود. تل رشد اشرشیاکلی در یک محیط فقیر و بدون لاکتوز منجر به 
اتصال کمپلکس 6۸۳-۰۸۳ به ناحیه پروموتر و اتصال رپرسور فعال به توالی اوپراتور می‌شود از آنجایی که هیچ القاءگری در دسترس 
نیست نتيجه این خواهد بود که اوپرون »0/ رونویسی نمی‌شود. ۸۲۳ آدنوزین‌تری فسفات؛ ۸۳» پروتئین کاتابولیک فعال کننده یُن؛ 
۳ آدنوزین مونوفسفات حلقوی. 


بیان ترکیبات مربوط به مکانیسم‌های بیماریزایی به غلظت ملکول‌های کوچک خاص (مانند اکسیژن یا آهن) 
طور همزمان از طریق یک اوپرون کنترل می‌شوند. عوامل می‌توانند رونویسی یک ژن یا گروهی از ژن‌ها را خاموش 
ساده مانند دماء اسمولاریته. اوله[ مواد غذایی در دسترس با ۳ روشن کفتا, 


هلاه ۰ . 
۳ بخش ۶ باکتری‌شناسی 


10 ۲۳۵۸ 


شکل ۰۱۰-۵ تنظیم اوپرون تریپتوف ان (0) ۸ آوپرون 
تریپتوفان پنج آنزیم لازم برای بیوسنتز تریپتوفان را کد می‌کند. 
اوپرون تریپتوفان تحت کنترل دوگانه‌ای قرار دارد. 8 ساخت 
پروتئین رپرسور غیرفعال بعد از اتصال آن به کورپرسور تریپتوفان 
تغییر می‌نماید. در نتیجه اتصال سربوکوبگر فعال (18) به اوپراتور 
(0) هر رونویسی از 7018۸ 0" توسط 1۳۸ پلیمراز جلوگیری 
می‌گردد. 6» اوپرون تریپتوفان تحت کنترل مکانیسم کاهندگی - 
ضدخاتمه (حمتامطنههء‌انامه-«متاهاده‌انه) نیز قرار دارد. در بالا 
دست ژن‌های ساختاری پروموتر (4۳ اوپراتور و رهبر (1) قرار 
دارند که می‌توانند به صورت دو پپتید کوتاه رونویسی شود که 
حاوی دو تریپتوفان (۷) در نزدیک به انتهای آن است. 701۸ 


عنوو۳ مرو 


رهبسر عاوی چه ار توالی تگزازی (۰۱ ۲ ۳ و ۳) اسست که این 
توالی‌ها می‌توانند با توجه به میزان تریپتوفان موجود در محیط به 
صورت‌های مختلف با هم جفت شوند. هنگامی که غلظت بالایی 
از تریپتوفان در دسترس است نواحی ۳ و ۴ از 01۸ رهبر با 
می‌دهند و آوپرون 1:۳ رونویسی نمی‌شود. بنابراین در مقادیر اندک 
تریپتوفان یا فقدان تریپتوفان» ریبوزوم در هنگام ترجمه توالی 
رهبر به خاطر در دسترس نبودن تریپتوف ان در ناحیه ۱ باقی 
می‌ماند و نواحی ۲ و ۳با هم جفت می‌شوند و سنجاق سر 
ضد خاتمه را تشکیل می‌دهند که منجر به رونویسی از ژن‌های 
شوند که باعث می‌شود رونویسی قبل از اولین ژن ساختاری ۳ج 
متوقف شود. ۸: آدنین» 0: گوانین»[: تیمیدین. 


ژن‌های تهاجمی سالمونلا در داخل جزیره بیماریزایی 
توسط اسمولاریته بالا (ونته۹۳0 طع:۲1) و اکسیژن 
پایین (60ع0۷ ۲0۷) مانند شرایط موجود در مجرای 
معده‌ای-روده‌ای یا وزیکول‌های اندوزومی درون ماکروفاژ 
روشن می‌شوند. اشریشیاکلی توسط یک افت دمایی» محیط 
بیرون را از روده میزبان تشخیص می‌دهد و ژن‌های اتصالی 
خود را غیرفعال می‌کند. سسطوح پایین آهن می‌تواند بیان 
همولیزین (11670[5[0) را در اشریشیاکلی و توکسین را 
د رکورینه باکتریوم دیفتریه فعال کند که می‌تواند بالقوه 
باعث کشته شدن سسلول‌ها و فراهم شدن آهن شود. آهن 
متصل شده و بعنوان کورپروسور برای توکسین دیفتری و 
آوپرون‌های کد کننده پروتئین‌های جدا کننده آهن عمل 
می‌نماید. 

کوئوروم سنسینگ (500510۵ «نه0) بعنوان روشی 
بسرای تنظیم بیان فاکتورهای بیماریزایی و تولید بیوفیلم 
توسط استافیلوکوکوس اورئوس و گونه‌های پسودوموناس 
قبلا توضیح داده شده اسست. یک مثال از کنترل همزمان 
ژن‌های ویرولانس استافیکوکوس اورئوس بر پایه سرعت 
رشد, در دسترس بودن متابولیت‌هاء و حضور کوئوروم در 
شکل ۱۰-۶ نشان داده شده است. 


تکثیر 931۸ 
تکثیر ژنوم باکتریایی به وسیله آبشاری از حوادث که 


5۱۱۸ |۱۱ 
555۲ 


ك 


بل 


۲۱۵6۸, ۱۷۱۳۱۵۳ 0 
60۷۱۲۵0۵۱۱۵۱۱۵ ۲5 


۸ عامام۳ط ۲ طل۵ا 189-1 1 
وطامصنا6 با عطنعلاه۲۷6 1 
122۳ ۱۳۰ 
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شکل ۱۰-۶. کنترل ژن‌های ویرولانس در استافیلوک وکوس اورئوس. استافیلوکوکوس اورئوس بیان فاکتورهای بیماریزایی را هماهنگ 
می‌نماید تا یک باکتری منفرد یا یک باکتری در درون کلونی را وفق دهد که به وسیله محیط اطرافش تحت‌تاثیر قرار می‌گیرد. وجود 
کلونی توسط سیستم کوئوروم سنسینگ که به وسیله اوپرون تیه (تنظیم کننده ژن کمکی) کد می‌شود مشخص می‌گردد. پپتید خودالقاگر 
(طله) به گيرنده ۸ متصل می‌گردد که ود را فسفریله می‌کند. ۸ به پروموتوره‌ای 2روی آوپرون 7 و 3 متصل 
می‌شود. 1 ۳۳۲۸ پروتئین‌های و۰۹ را کد می‌کند. و۸ توسط و به درون ۳۲ فرآوری می‌شود که سیس چرخه ر کوتاه می‌نماید. 
17 11۸ تو کسین (دلتا) را کد می‌نماید و 11 ۸ و ۸7۸ بصورت هماهنگ بیان بسیاری از فاکتورهای بیماریزایی را تنظیم می‌کتند. 
رونویسی از 11 1۳۸ و 111 1۸ نیز به وسیله سایر فاکتورها (میزان رشد. مواد مغذی» گونه‌های واکنشی اکسیژن) مرتبط با کلونیزاسیون 


و گسترش در میزبان تحت تأثیر قرار می‌گيرد. 


۸( باکتریایی در توالی خاصی از کروموزوم به نام 07:6 
شروع می‌شود. فرایند تکثیر به آنزیم‌های زیادی نیاز دارد 
که شامل یک آنزیم (هلیکاز (11»1250)) جهت باز کردن 
دو رشته ۲۸ به منظور در معرض گذاشتن ۸( یک 
آنزیم (پریماز (۳۲۱:::۸56)) برای سنتز پرایمرها به منظور 
شروع همانندسازی و آنزیم یا آنزیم‌هایی که یک کپی از 
۸ را سنتز می‌کنند (۷۰:۸(] پلیمرازهای وابسته به ۲ 
(وععهءهجامم ۸( اصع‌صعم۸-6 0۱)) می‌باشند اما 
این موارد زمانی رخ می‌دهد که یک توالی پرایمر اضافه 
شده و گسترش رشته فقط در حهت ۵ به ۳ انجام شود. 
4۸ جدید به صورت نیمه حفاطتی 
(۵۱۱0۵0۵۵۲۵۸۲۵۱) ستتز می‌شود 9 از هر دو رشته 
۸ والد به عنوان الگو استفاده می‌گردد. سنتز 11۸ 


جدید در جنگال‌های در حال رشد (۴۵۳۲۵ 6:۳۵۱۴۵)) 
انجام می‌شسود و در هر دو حمت پیش می‌رود. یک رشته 
(رشته رهبر (5200 ع16201۳)) در جهت ۵ به ۳ به طور 
پیوسته کپی می‌شود در حالیکه رشسته دیگر (رشته پیرو 
(5۱۳200 ع17عع1)) با استفاده از پرایمرهای ۳۸ به 
شکل تعداد زیادی از قطعات 12۸ سنتز می‌شود (قطعات 
اوکازاکی (کامهع۲:2 نلمتی(0)) رشته پیرو باید در 
جهت ۵ به ۲ براساس الگو موجود گسترش یابد. سپس 
این قطعات توسط آنزيم ۸( لیگاز (6عمون1 1۸() به 
همدیگر متصل می‌شسوند (شسکل ۱۰-۷) به منظور دقت 
بیشتر در تکثیره ۸ پلیمرازها دارای عملکرد تصحیح 
(عحا۵ه»۳:0۵۶) می‌باشند که به آنزیم اجازه می‌دهد تأیید 
کند که نوکلئوتید مناسب وارد شده و هر خطاهایی که 


بخش ء ‏ باکتری‌شناسی 
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کل ۱۰-۷. همانندسازی ۲7۸ باکتریایی. سنتز 1((۸ جدید 
در چنگال‌های رشد شروع می‌شود و از هر دو جهت ادامه می‌یابد. 
سنتز 10۸۸ در جهت ۵ به ۳ به طور پیوسته (رشته رهبر) یا در 
قطعاتی (رشته پیرو) انجام می‌شود. اگر فرض کنیم یک دوره 
کامل تکثیر ۴۰ دقیقه و هر شسروع مجدد ۲۰ دقیقه زمان نیا 
خواهد داشت بنابراین شروع سنتز 12۸ قبل از تقسیم سلولی 
خواهد بود. چنگال‌های در حال رشد متعددی ممکن است در 


سلول قبل از تشکیل سپتوم کامل و تقسیم سلولی به وجود آیند. 
سلول‌های دختری ۳۳6۵۳۳6 30۳7 هستند. 


صورت گرفته را برطرف کند. در طی فاز تصاعدی رشد 
(۳۳256-ع10) در محیط غنی در بسیاری از موارد تکثیر 
کروموزومی قبل از تقسیم سلولی رخ می‌دهد. این فرایند 
یک سری از حباب‌های تو در تو از کروموزوم‌های دختری 
جدید تولید می‌کند که هر کدام همراه با چنگال‌های 
رشد متعلق به سنتز 12۳۸ جدید هستند. پلیمراز روی 
رشته 12۸ حرکت می‌کند و در هر یک از موقعیت‌ها» 
نوکلئوتید مناسب را (مکمل) قرار می‌دهد. همانندسازی 
زمانی کامل می‌شود که دو چنگال همانند سازی به اندازه 
۰ درجه از مبداء دور شده باشند. در فرایند تکثیر 10۳1۸ 
پیچش‌های زیادی در کروموزوم حلقوی ایجاد می‌شود که 
توسط توبوایز ومرازها (۲0۵0150۳06۲۵۹65) (مانند گیراز 
(0(۲۵56)) برطرف می‌شوند. اين آنزیم در ۸( فراپیچش 
)٩:06۲00[[(‏ ایجاد می‌کند. توپوایزومرازها برای باکتری 
ضروری هستند و هدف آنتی بیوتیک‌های فلورو کینولون 
می‌باشند. 
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شکل ۱۰-۸. تقسیم سلولی باکتریایی. تکثیر نیاز به توسعه 
دیواره سلولی و تکثیر کروموزوم و تشکیل سپتوم دارد. اتصال 
غشایی 123۸ هر رشته دختری را به درون سلول جدید می‌کشد 


رشد باکتریایی 

تکثیر پاکتریایی فرایندی هماهنگ است که در طی 
آن دو سلول دختر مشابه ایجاد می‌شود. برای اینکه 
رشد اتفاق بیافتد به متابولیت‌ه ای کافی برای حمایت از 
سنتز اجزای باکتریایی و به ویژه نوکلئوتیدها جهت سنتز 
۸( نیاز است. یک ابشاری از رویدادهای تنظیمی (سنتز 
پروتئین‌های کلیدی و 18۸) بسیار شبیه به یک شمارش 
معکوس مرکز فضایی کندی (64مع) برای آغاز چرخه 
تکثیر باید طبق برنامه‌ریزی رخ دهد. بنابراین هنگام یکه 
سنتز 12۷۸ آغاز می‌شود حتی اگر تمام مواد غذایی موجود 
در محیط را مصرف کنند 12۸ باید کامل شود. 

تکثیر کروموزوم در غشاء آغاز می‌شود و هر کروموزوم 
دختری به بخش متفاوتی در غشاء متصل می‌شود. سنتز 
پتیل وگلیکان و غشاء سلولی و تقسیم سلولی مرتبط با 
همدیگر می‌باشند طوری که ممانعت از سنتز پپتید وگلیکان 
از تقسیم سلولی جلوگیری می‌کند. همچنان که غشاء 
باکتری رد می‌کند. کروموزوم‌ه ای دختری از هم جدا 
می‌شوند. آغاز همانندسازی کروموزوم فرایند تقسیم سلولی 


را آغاز می‌کند که توسط شروع تشکیل سپتوم بین دو سلول 
دختر قابل روّیت است (شکل ۱۰-۸ و همچنین فصل ٩‏ 
را ببینید؛ شروع مجدد همانندسازی کروموزوم‌ها ممکن 
است حتی قبل از کامل شدن همانندسازی قبلی و یا تقسیم 
سلولی رخ دهد. 

کاهش متابولیت‌ها (گرسنگی ))٩0۵۳۷۵۷00(‏ و یا تولید 
فرآورده‌های فرعی سمی (مانند اتانول (۳۱20)) سبب 
تولید هشدار دهنده‌های (۸۱۸۲۵۱0۵۹) شیمیایی می‌شود 
که منجر به توقف سنتز می‌گردد ولی فرایند تخریبی 
همجنان ادامه می‌یابد. علی رغم اينکه سنتز ۷۸( در 
چنین شرایطی اثر زیاننآوری دارد ولی تکمیل همانندسازی 
همه کروموزوم‌ها ادامه می‌یابد. ریبوزوم‌ها تجزیه می‌شوند 
و پیش‌سازهای داکسی ریبونوکلئوتیدها و پپتیدوگلیکان 
و پروتئین‌ها نیز برای تهیه متابولیت‌ها تجزیه می‌شسوند و 
سلول چروکیده می‌شود. ممکن است تشکیل سپتوم آغاز 
شود ولی تقسیم سلولی رخ ندهد. بسیاری از سلول‌ها 
می‌میرند. سیگنال‌های مشابهی ممکن است در گونه‌هایی 
که توانایی ایجاد اسپور را دارند فر آیند اسپورولاسیون 
)٩۵0۳۷۱۵۸30 ۱‏ را شروع کنند (فصل ۹ را ببینید) برای 
برخی گونه‌های باکتریایی» گرسنگی سبب تحریک برداشت 
۸ بیگانه (ترانسفورماسیون) می‌شود که ممکن است 
روش‌های چالش زنده ماندن را کد نماید. 


دینامیک‌های جمعیت 

هنگامی که باکتری‌ها به محیط جدید اضافه می‌شوند 
قبل از شروع تکثیر به زمانی جهت تطابق با محیط جدید 
نیاز دارند (شکل )۱۰-٩‏ این فاصله زمانی» فاز تاخیری (۱.۵8 
۰ نامیده می شود. در طی فاز لگاریتمی با تصاعدی 
+۳۵ آهنای) م۲ ۵ (عم۱) 1۱۱9۲ حعمیا) باکتری‌ها 
رشد می‌کنند و بنابر زمان دو برابر شدن (۲:۳6 عصناطده۲) 
خاص هر سویه باکتری و شرایط موجود تقسیم می‌شوند. 
تعداد باکتری‌ها تا 2 افزايش خواهد یافت که « تعداد 
تقسیم‌هایی (دو برابر شدن) است که باکتری انجام داده 
است. متابولیت‌های موجود در کشت در نهایت تمام می‌شود 
یا یک ماده سمی در محیط تجمع می‌یابد که باعث توقف رشد 
باکتری‌ها می‌گردد و باکتری‌ها وارد فار سکون (۲۸6۱9۱۸۲۱< 
۰ و به دنبال آن فاز مرگ (۳۷۸:۰ «۵۵۱) 


فصل ۱۰. متابولیسم و ژنتیک باکتریایی 


می‌شوند. در طی فاز مر گ برخی باکتری‌ها تقسیم شدن 
ر متوقف می‌کنند» اما زنده باقی می‌مانند 9 اغلب به 


ژنتیک باکتریایی 


جهش, ترمیم و نوترکیبی 

تکثیر صحیح ۸( برای حیات باکتری‌ها مهم است» 
ولی به هر حال اشتباهات و آسیب تصادفی به 1۸ رخ 
می‌دهد. علی رغم سیستم‌های ترمیم 1031۸ کارآمد. اما 
جپش‌ها و تغییرات ۸ باز هم اتفاق می‌افتد. اغلب 
اين جهش‌ها یا اثر اندکی روی باکتری‌ها دارند یا زیان‌آور 
هستند» اما بمضی از جپش‌ها ممکن است یک مزیت 
انتخابسی جهت بقاء باکتری در تقابل بسا محیطء میزبان یا 
درمان ی بیوتیکی ر به ارمغان آورند. 


جهش‌ها و نتایج آن‌ها 

جهش (0/0۵00) به معنی هرگونه تغییر در تولی با 
۸ است. تغییر در یک باز می‌تواند منجر به ترانریشن 
(1۳2:/0:00) شود که در آن یک پورین (ع۳۲۲[۳) با پورین 
دیگری یا ینک پیریمیدین (۳(۲۳10186) با پیریمیدین 
دیگری تعویض می‌شسود. حالت دیگری که ممکن است 
رخ دهد حالت ترانسورژن (1۳۸05۱0۳:107) است که در 
آن به عنوان مثال یک پورین با یک پیریمیدین جایگزین 
می‌شسود برعکس این حالت نیز امکان پذیر اسست. حهش 
خاموش (۱100۸08 511601) تغییری در سطح ۸( 
است که منجر به هیچ نوع تغییر اسید آمینه در پروتئین 
کد شده نمی‌شود. آز آنجایی که بیش از یک کدون ممکن 
است یک اسید آمینه را رمزدهی کنند این نوع از جهش 
رخ می‌دهد. جهش با معنی اشتباه (۵۲۵۱:00 ۱ ۱۱156896) 
منجر به وارد شدن اسید آمینه متفاوت در پروتئین می‌شود, 
اما اگر این اس اهتتاه جدید خصوصیاتی مشابه اسید آمینه 
قبلی داشته باشد ممکن است یک حمش محافظت شده 
(0۳ذ/۵) ۱1۵ 0۵۵۱۵۱:۱۰ )) باشد ( مانند چایگزین شدن 
والین به جای آلائیسن) در جهش بی‌معنی (:۱00۰۵05 
۱ کدونی که یک اسیدامینه را کد می‌کند به 
کدون خاتمه (00۵0۳ 510۲) (مانند 1۸60 [تیمیدین آدنین - 


سیم 


بخش ] ۰ باکتری‌شناسی 


گوانین]) تبدیل می‌شسود که باعث جدا شسدن ریبوزوم از 
۸ و به پایان رسیدن سنتز پروتئین قبل از تکمیل آن 
می‌شود. جهش‌های شرطی (۵۲۵/089 ۷۲ ادممنانلو) از 
قبیل جهش‌های حساس به دما (6۵6۵۹36۷6 ۲69006۳۵۲۵۲ 
۰ ممکن است منجر به جهش محفاظت شده 
(۱/۵/2/00 0096۳۷۵۱۷6)) گردند که ساختار یا عملکرد 
یک پروتئین با اهمیت را در دماهای افزایش یافته تغییر 
می‌دهند. 
بیش‌تر تغییرات چشم‌گیر زمانی رخ می‌دهد که بازهای 
متعددی درگیر شوند. ورود (105671100) یا حذف (6164:0۴) 
چند باز به شسرطی که تعداد آن ضریبی از ۳ نباشد منجر به 
جپش تغسر کالب (۲1۷6۵1۱08 ۲۳:۳5۲۲) می‌شود. در 
نتیجه ۳ تغییر قالب خواندن (۳۲۵۲6 ع1362010) رخ می‌دهد 
که معمولا منجر به تولید پپتید فاقد کارایی (17561655 
6 و کوتاه سازی پیش از موعد پروتئین می‌گردد. 
جهش‌های خنشی (وووتاد) ۲۲۵ ۱۱ که عملکرد زژن ر 
کاملا از بین می‌برند و به دنبال الحاق گسترده (۳:۱6۳51۷6 
حذف (0616000) یا نوآرایی عمده ساختار 
کروموزومی (0۳6ومه0تط0) عطا ۵۶ اه عه2۳ع دد0۲۵) 
۳6 به وجود می‌آیند. ورود توالی‌های بلند ۸( 
(چندین هزار جفت) توسط نوترکیبی (6۵0۳01۳21100ع۳) 
به وسیله جایجایی (172052051100) یا در طی مهندسی 
ژنتیک می‌توانند بواسطه جدا نمودن قسمت‌هایی از ژن و 
غیر فعال شدن ژن؛ منجر به جهش‌های خنثی شوند. 
تعداد زیادی از جهش‌ها به طور خود به خود در طبیعت 
رخ می‌دهسد (مثل در اثر اشستباهات پلیمراز4 با این وجوده 
عوامل فیزیکی و شیمیایی نیز می‌توانند جهش‌ها را لا 
کنند. از جمله عوامل فیزیکی که باعث القاء جهش در 
باکتری‌ها می‌ش‌وند عبارتند از: گرما که باعث دآمیناسیون 
نو کلئوتیدها (066ت۱۵۱6۱ 0۶ دمناهط2ع۲) می‌شسود» 
اشضعه ماوراء بنففش که سبب تشکیل دایمر پیریمیدین 
(تعصنظ عحنه‌نهن(۳) می‌شود و آشسعه یونیزاسیون 
(1:00من1۵4 ع‌منعنده1) مانند اشعه‌های ایکس (2-۳2۷5) 
که رادیکال‌های هیدرو کسیل بسیار فعال (8۵200۷۵ ۷6 
5لهن11۵۵ اب«هته۲3) تولید کرده که ممکن است منجر 
به باز شسدن حلقه باز آلی یا شکستن یک یا دو رشته در 
۸( گردند. 


موتاژن‌های شیمیایی (5هعها/۱۷ اهعنصعط)) 
را می‌توان در سه گروه دسته‌بندی کرد: | نالوگ‌های 
نو کلئوتید -باز (مع۵ ٩۸۱۵۱0۵‏ ۵ -۱۱۷۵۱۵۵۱۱0۵) باعت 
جفت شدن اشستباه و خطاهای فراوان در تکثیر 0(۸ 
می‌شوند. برای مثال ورود ۵-برمواوراسیل (اتمعمسامصوتو-ی) 
به جای تیمیدین در ۸( اجازه می‌دهد باز به جای ادنین 
با گوانین (جنمه0) جفت شود و در نتیجه منجر به تخیر 
جفت باز 1-۸ به جفت باز 0-4 می‌گردد. موتاژن‌های 
تفییر قالب (۷1۷۱۵۵606 ۲۳۵۳۱6۶۱11۲) نظیر ملکول‌های 
چند حلقه ای مسطح مانند اتیدیوم بروماید (صبزانطام 
6 با مشتقات آگر یدین (16۲:۷۵۱۷66 عصننتعض) 
در بین بازها وارد می‌شوند (يا جا می‌گیرند) و در نتیجه 
آن‌ها در دو رشته مارپیچی, توده ایجاد می‌کنند. این عوامل 
فاصله میان جفت بازها را افزایش می‌دهند در نتیجه سبب 
اضافه یا حذف شدن یک باز و ایجاد اشتباهات فراوان در 
طی تکثیر 12۸ می‌شوند. مواد شیمیایی فعال کننده 10:٩‏ 
(داف‌نهظ) هد 10) به طور مستقیم روی ۸( 
عمل می‌کنند و ساختار شیمیایی باز را تغییر می‌دهند. این 
مواد شامل اسید نیترو ([,۲10] 4نع۸ عداهتا:ل() و عوامل 
آلکیله کننده (کامء۸۵ وصناهابول۸) مانند نیتروزو گوانیدین 
(6حذنمدع۷1050() و اتیل متان سولفونات (۸67۱ظ 
۵ 0۷]6012۵۱6) که می‌توانند گروه‌های اتیل (طاع) 
یامتیل (61) را به حلقه‌های بازها در ۸( اضافه 
کنند. می‌باشند. بازهای تغییر یافته ممکن است به طور غیر 
طبیعی جفت شوند یا اصلا جفت نشوند. این آسیب ممکن 
است همچنین باعث جدا شدن باز از اسکلت 7۸( شود. 


مکانیسم‌های ترمیم 0۵ 
(۲۸۲۵ 0۲ مسعنمدطع۱۷ دوع 

تعدادی مکانیسم‌های ترمیم در باکتری‌ها وجود دارند 
که آسیب‌های وارده به 12(1۸ را به حداقل می‌رسانند. اين 
مکانیسم‌ها را می‌توان به پنج گروه زیر تقسیم کرد: 

(۱) ترمیم مستقیم 0۸ (مندم6 0۳,۸ ۱ععز() در 
واقع برداشت آنزیمی (16۳0۷۵1 منامه) آسیب ایجاد 
شده از قبیل دایمرهای پیریمیدین یا بازهای آلکیله شده 
می‌باشد. 


)۲( ترمیم برشی (200۸1۲] ۵ روشی است که 


۱ 


در طی آن قطعه ۲۸( آسیب دیده برش داده می‌شود و به 
دنیال آن سنتز رشته 011۸ جدید صورت می‌پذیرد. دو نوع 
از مکانیسم‌های ترمیم برشی شامل عمومی (264ناه6006) 
و اختصاصی (5066211260) وجود دارد. 

)۳( نوتر کیبی یا ترمیم پس از تکثیر (1100000102100 
۲2۴ ممن‌هنای و۳0 ۲) روشی است که در آن بخش 
اشتیاه یا سیب دیده 1۸ با توالی‌های مشابه یا همانند 
که ممکن است در طی تکثیر ارائه شده باشند یا روی 11۸ 
خارج کروموزومی وجود داشته باشند جایگزین می‌شود. 

(۴) پاسخ 505 (۱6:0050 ۹0(5) روشی است که در 
آن تعداد زیادی از ژن‌ها (تقریبا ۱۵ ژن) پس از سیب به 
۸ یا اختلال در تکثیر ۸( القاء می‌شوند تا نوترکیبی 
یا ترمیم مستعد خطا را پیش ببرند. 

(۵ ترمیم مستعد خطا (۵۵۵۱۲ ۲۳۵۲۱۲-۵۳۵۵۵) 
آخرین راه نجات سلول باکتری قبل از مرگش می‌باشد در 
این روش زمانی که یک الگوی ۲۸( (۲6۳1216؟ 0(۸) 
برای انجام ترمیم دقیق در دسترس نیست فضاهای خالی با 
توالی تصادفی (5606066 صم‌صه۳) پر می‌شوند. 
٩+۵‏ 


اد ار اه 1 


(۲ (1-۹ (00 0 


(د/۱۳۲5۲۲)) ۳۵0۲65 و سیستم‌های مشابه» 
کروم وزوم باکتریایی را در برابر ورود باکتریوفاژه او 
پلاس میدهای بیگانه محافظت می کند. سیستم 615۳8 
توالی‌هایی را مهیا می‌کند که به توالی‌های مشابه در 171۸ 
خارجی هیبرید شده و سپس ع آن 1۸ را می‌شکند. این 
مکانیسم برای تهیه اصلاح کننده ژن مورد هدف - توالی 
با هدف درمان جایگزینی ژن و اصلاح استفاده می‌شود. 


تبادل ژن (۵0۵۵6 676) در سسلول‌های 
پروکاریوتی 

تعداد زیادی از باکتری‌ها به خصوص تعداد زیادی 
از گونه‌های باکتریایی بیماریزا دارای 7۱1۸ ناهمگونی 
می‌باشسند. تبادل 10۳1۸ بین سلول‌ها امکان تبادل ژن‌ها و 
خصوصیت آن‌ها را بیسن باکتری‌ها فراهم می‌کند. بنابراین 
سویه‌های جدیدی از باکتری تولید می‌شوند. این تبادل 
ممکن است برای باکتری گیرنده مفید باشد بخصوص اگر 
۸ تبادل شده مقاومت به آنتی بیوتیک‌ها را رمزدهی 
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00 محفدح عطمناهاگ - مععدم اعتا006ظ مععام وما 
شکل .۱۰-٩‏ فازهای رشد باکتریایی. با تلقیح باکتری‌های فاز 
سکون آغاز می‌شود. 


کند. ۲(([۸] منتقل شسده می‌تواند وارد کروموزوم گیرنده 
شود یا به عنوان یک جزء خارج کروموزومی (پلاسید) 
یا ویروس باکتریایی (باکتریوفا) در سلول باکتریایی بافی 
مانده و به عنوان واحد تکثیر شونده مستقل به سلول‌های 
دختری وارد شود. 

پلاسمیدها (۳۱۸۹۳05) اجزای ژنتیکی کوچکی 
هستند که مسستقل از کروموزم باکتریایی تکثیر می‌یابند. 
اغلب پلاسمیدها ملکول‌های 1«(7۸ حلقوی و دو رشته ای 
(وه‌ابهع۱۷/۵0۱ 12۳۲۸ 060 صماییعآطندم(۲ عقزنام‌تزن)) هستند و 
اندازه آن‌ها از ۱۵۰۰ تا ۴۰۰۰۰۰ جفت باز متغیر است. با این 
وجود بورلیا بورگدورفری (9«80076۳ 80۳۵/:2) عامل 
اصلی بیماری لایم و بورلیا هرصسی (۱2۲۳:۹:۶ 0۳۳۵/:۵ظ) 
در میان تمام یوباکتری‌ها منحصر به فرد می‌باشند زیرا 
دارای پلاس‌میدهای خطی (06ذعد۱ ۲ءهنا) می‌باشند. 
به طور خود به خود تکئیر پیدا کنند و به همین دلیل 
نحت عنوان رپلیکون‌ها (فصی‌نامع۲) نامیده می‌ش‌وند. 
(0تصعهاظ ۴ زآهه :1) اپی زوم (0150۳0۵]) می‌باشند به 
این معنی که می‌توانند وارد کروموزوم میزبان شوند. 
ممکن است ضروری نباشند» ولی می‌توانند مزیت‌هایی برای 
باکتری فراهم کنند. به عنوان متال پلاسمیدها ممکن است 
مکانیسم‌های ایجاد مقاومت آنتی بیوتیکی» باکتریوسین‌ها 
(کطنه3201671) توکسین‌هاء شاخص‌های ویرولانس و 


سایر ژن‌هایی را که سبب رشد منحصر به فرد باکتری 
در مقابل سایر میکروب‌ها یا در درون میزبان می‌شوند را 
رمزدهی کنند (شکل ۱۰-۱۰). تعداد کپی‌هایی از پلاسمید 
که به وسیله یک سلول تولید می‌شوند به وسیله پلاسمید 
خاصی مشخص می‌شود. تعداد کیی ۷۱۵۰۲۱ 0(۲)) 
بیانگر نسبت کپی‌های پلاسمید به تعداد کپی‌های 
کروموزوم است. این نسبت در مواردی که پلاسمیدها 
بزرگ باشند ممکن است به کمتر از یک برسد و در 
مواردی که پلاسمیدها کوچکتر باشند به بیشتر از ۵۰ برسد. 

پلاسمیدهای بزرگ (۲۰ تا ۱۲۰ کیلو باز (000) 
۳ ۲ فاکتور ۲ باروری (۲ ۲۵۰۸0۲ جانآنا۲۳) که در 
اشریشسیاکلی وجوددارد یا فاکتورانتقال مقاومت (۸۰ کی 
باز ) (۴۵۰۱۵۲ 16۲عمه1 6عمماوزمی۳) برای انتقال از یک 
باکتری به باکتری دیگر از فرایندی به نام کونو کاسیون 
(2۵۱:00ز:0)) استفاده می‌کنند (مبحث کونژٌو گاسیون را 
در قسمت‌های بعدی همین فصل ببینید) این پلاسمیدهای 
کونژوگه تمام فاکتورهای لازم جهت انتقال خودشسان 
را رمزدهی می‌کنند. سایر پلاسمیدها بسرای ورود به 
سلول‌های باکتریایی دیگر از روش‌های دیگری به غیر از 
کونژو گاسیون از قبیل ترانس داکشن (۲:2۲50061:00) و 
ترانس فورماسیون (05107۳02100ه۲۳) استفاده می‌کنند. 
این اصطلاحات در قسمت‌های بعدی این فصل بحث 
هی رونت 

باکتریوفاژها (؟6عدع3:00۵۳0) ویروس‌های 
باکتریایی هسستند که ژنوم 0*1۸ يا 101۸ دارند و اغلب 
توسط یک پوشش پروتئینی محافظت می‌شسوند. این 
عناصر ژنتیکی خارج کروموزومی می‌توانشد در خارج 
از سلول میزب‌ان نیز زنده بمانند و از سلولی به سلول 
دیگر منتقل شسوند. باکتریوفاژها سلول‌های باکتریایی 
را آلوده می‌کنند و می‌توانند در تعداد زیاد تکثیر شده و 
سبب از بین رفتن باکتری شوند (عفونت لیتیک (۱.۲/16 
۷۸ یا در مواردی می‌توانند وارد ژنوم میزبان شوند 
(101687210) بدون اينکه سلول میزبان را بکشند (عفونت 
لبروژنسک 51۵۸00 ۱۱۵۵0۵0916) ) مانند باکتریوفاژ لامبدا 
اشریشیا کلی (042صق1 ععهع3۵0۱۵0 :6۵۷ ۲). بعضی از 
باکتریوفاژهای لیزوژنیک ژن‌های توکسین را حمل می‌کنند 
(مانند کورینه فاژ بتا (ها13 000۳6۳۵86)) که ژن توکسین 


4363/0 


۶60۱ 
۷ ۱۱۱ ۷۱۵0 اد 


شکل ۱۰-۱۰. پلاس‌میدها. پلاسمید 0838322 یکی از 
پلاسمیدهایی است که برای کلونینگ 12۸ استفاده می‌شود. 
این پلاسمید مقاومت به آمپی سیلین (۸۳۰۲) و تتراسیکلین (۲6) 
را کد می‌کند و دارای یک محل آغاز همانندسازی (073) می‌باشد. 
جایگاه چندگانه کلونینگ موجود در پلاسمید (/+) 20۳۳-52۲ 
مکان‌های متفاوتی جهت تأثیر آنزیم‌های محدود کننده برای ورود 
۲4 به زن بتاگالاکتوزیدار (102) را فراهم می‌کند. اين ۲۱۸ 
توسط پروموترهای باکتریوفاژ وارد می‌شود و امکان بیان مستقیم 
۸ توالی کلون شده را فراهم می‌کند. 


دیفتری (۲00 هتبعطاطمن) را حمل می‌کند). باکتریوفاژ 
لامبدا تا زمانی که پروتئین سر کوبگر (صنعاه:۳ 50۲عع36۳7) 
تولید می‌شود و از جدا شدن فاژ به منظور تکثیر و خارج 
شدن از سلول جلوگیری می‌کند. لیزوژنیک باقی می‌ماند. 
دیگری, یا عدم توانایی سسلول برای تولید پروتتین رپرسور 
در وآقع سیگنالی است که نشان دهنده اين می‌باشد که 
سلول میزبان ناسالم بوده و بیش از این دیگر مکان مناسبی 


برای بار گذاری آزاد (ع۳۳6۵۱02010) نیست. 


ترانسپوزون‌ها (1::000000) (ژن‌های جهنده 
(6065) عصذمرص؟) ) عناصر ژنتیکی متحرک (16ز۲0 
کام166ظ 06۳6156)) هستند (شکل ۱۰-۱) که می‌توانند 
۸ را در میان یک سلول از یک مکان به مکان دیگر» یا 
بین ملکول‌های مختلف 12۳1۸ (مانند پلاسمید به پلاسمید 
یا پلاس‌مید به کروموزوم) منتقل کنند. ترانسپوزون‌ها 
در یوکاریوت‌ها و پروکاریوت‌ها وجود دارند. ساده‌ترین 
ترانس‌پوزون‌ها توالی‌های الحاقی (569۲60665 جمتاهعم) 
نام دارند و طول آنها از ۱۵۰ تا ۱۵۰۰ جفت باز متغیر بوده و 
حاوی توالی‌های تکراری معکوس از ۱۵ تا ۴۰ جفت باز در 
دو انتها و حداقل اطلاعات لازم جهت انتقال خود می‌باشند 
(مانند رن کدکننده ترانسپوزاز (1:228205256) ) ترانس 
پوزون‌های مرکب (205086ع1۳22 0۳۲[6)) ژن‌های 
دیگری مانند ژن‌های ایجاد کننده مقاومت در برابر آنتی 
بیوتیک‌ها را حمل می‌کنند. گاهی اوقات ترانسپوزون‌ها وارد 
ژن می‌شوند و آن ژن‌ها را غیر فعال می‌کنند. اگر این ورود 
و غیرفعال‌سازی در ژنی رخ دهد که یک پروتئین ضروری 
را کد می‌کند. سلول می‌میرد. 

برخی از باکتری‌های بیماریزا برای اینکه بیان سیستم 
فاکتورهای ویرولانس را هماهنگ کنند از مکانیسم مشابه 
ترانس‌پوزون (صعنصعطءع۱ ععلز-ععمموممعمه:1) استفاده 
می‌کنند. ژن‌های مورد نیاز برای اين فعالیت ممکن اسست 
با هم در جایگاهی به نام حزیره بیماربرایی با ویرولانس 
(۵صداد1 ععصدای ۱ ۵۲ جاننع۳:۸۱۷۵2) گروه بندی 
شوند که توسط توالی‌های متحرک شبه ترانسپوزون 
(کام۴۱6 ۱۷۵۵16 1116-ع0وممجمع:1) احاطه شده‌اند و 
امکان جابجایی در میان کروموزوم و انتقال به سایر باکتری‌ها 
را برای آن‌ها فراهم می‌کنند. کل واحد ژنتیکی می‌تواند 
تحت تأئیر محرک‌های محیطی (مانند 011 دماء تماس با 
سطح سلول میزبان) قرارگیرد که بهعنوان یک راه جهت 
هماهنگ کردن بیان فرایند پیچیده می‌باشد. به عنوان مثال 
جزیره 5۳1-1 سالمونلا (5۵/۳۵۳۵//۵ ۶ه 0صداعة 5۳1-1) 
توسط سیگنال‌های محیطی (مانند (0) فعال می‌شود تا 
۵ ژن برای سیستم ترشحی تیپ 1 را بیان کند که به 
سلول اجازه ورود به سلول‌های غیر فاگوسیتی را می‌دهد. 
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۳۳ و5 ۳ ما 
امهمو۲ اعه2و۱ 


شکل ۰۱۰-۱۱ ترانسپوزون‌ها. هه توالی‌های الحاقی (00عم 
5 فقط یک ترانسپوزاز (ا) را کد می‌کنند و 
دارای تکراره ای معک وس (از ۱۵ تا ۳۰ جفت باز) در هر دو 
انتها می‌باشند. 8 ترانس‌پوزون‌های مرکب (6ال۳05ه) 
11۵057050۲5 ) حاوی یک منطقه مرکزی کد کننده مقاومت 
آنتی بیوتیکی یا توکسین می‌باشند و در دو انتهای آن توالی‌های 
الحاقی (15) که می‌تواند به صورت توالی‌های مستقیما تکراری 
يا معکوس باشند قرار گرفته است. » 103 یکی از اعضای 
خانواده ترانسپوزون 12۸ (رلنصه۳ دهدهحعمه: 12۵) می‌باشد. 
ناحیه مرکزی آن سه ژن را رمزدهی می‌کنند: ترانسپوزاز (جع4 
رزولواز (2ها) و بتا لاکتاماز (ععصهاه‌ه۲-۱) که مقاومت نسبت 
به آمپی سیلین را رمزدهی می‌کند. جای‌گاه تفکیک پذیری 
(06ز٩‏ دعظ) عاز5 «هننداه5ع1)) در طی فرایند جابجایی تکثیری 
(عوع۳۳۵ همنازدهمعصه:1 ۷6تام‌نا۳6) به کار گرفته می‌شسود. 
این ناحیه مرکزی به وسیله تکرارهای مستقیم ۳۸ جفت باز 
روی هر دو انتها قرار گرفته اسست. 0 ترانسپوزن وابسته به 
فاز (مهده‌حمه:؟ 2060زه0دعه-»۳۳۵۵) به وسیله باکتریوفاژ نانط 
(باه عهمطاوهنبع13261) الگوبرداری می‌شود. 


مکانیسم‌های تبادل ژنتیکی بین سلول‌ها 

تبادل ماده ژنتیکی بین سلول‌های باکتریایی ممکن 
است به وسیله یکی از سه مکانیسم زیر رخ دهد (شکل 
۱۰-۲). 

(۱) تر انسفورماسیون (1۳2:۲00020100) که یک 
جذب ففعال یا وارد شدن 12۷۸ خارجی یا بیگانه می‌باشد. 


(۲) کونژو گاسیون (0۵۵۱100ز00)) که یک جفت 


۳1 


بخش ء باکتری‌شناسی 


۲۳۸۵۱5۱0۷ 


۶ ۱ 
19 


عاه‌واجا م۳۲۵9 کنو ام عوعطم وطه۲9۲60] 

کنات ۰ تا اه معوهاو ۰ 000۲ وصاصنهاومه 
0000۵۳۷۸۵ رت و ۷۸۵ 9600۲۳۱6 

ماجا کصات)وماطا 

۷۸۵ ]م7 


۱20۸0( 
۲۵ 0۱۵۸ :ونوا ام ااهه ۱2006۳ 
اامه امونم‌نمع ۰ 0۸۱۸ ]0 ۲۵۱2256 
ععاحوماما 2۳0 1۲2966 
۷۸۵ ۱080 


کناانم 


شکل ۰-۱۳ ۱. مکانیسم اثتقال ژنتیکی باکتری. 


گیری یا تبادل شبه جنسی اطلاعات ژنتیکی از یک باکتری 
(دهنده (۳680۶) ) به باکتری دیگر (گیرنده (اصعذمنهع)) 
می‌باشد. 

(۳) ترانس داکشن (1۳0:000000) که در آن 
انتقال اطلاعات ژنتیکی از یک باکتری به باکتری دیگر 
توسط باکتریوفاژ (2016۳00۳286ظ) انجام می‌شود. در 
داخل یک سلول ترانسپوزون (1۲۸0900500) می‌تواند 
در میان ملکول‌های 13۸ متفاوتی (مثلا پلاسمید به 
پلاسمید یا پلاسمید به کروموزوم) جابجا شود. چند تا از 
این مکانیسم‌ها در به وجود آمدن استافیل وک وکوس اورئوس 
مقاوم به ونکومایسین نقش دارند (شکل ۱۰-۱۳ و کادر 
۱۰-۲ 


0عدام 0صاعموماما ۵۷۵۵ 0عوام ۴۲۵۵ 
عهاه۵۲۵۳ (509نمع) اصهنمنعو۲ 10 10۳0۲ 1۳۵۲ 
6 06 1۲2۲5۱8۲ عبانم (۲) م5 ۷۲۵ ااهه 
ععصاحوعاما طعن۷ بملاط 
0۷۸ م۲۵ 100 


تر انسفورماسیون (6]0۳۳20100ص1۳2) 

باکتری‌ها قطعات ۲1۸ آزاد را جذب می‌کنند و آن‌ها را 
به درون ژنوم‌های خود وارد می‌نماید. ترانسفورماسیون 
شد. گریفیت (0718100) در سال ۱۹۲۸ مشاهده کرد که 
ویرولانس پنوموکوکوس‌ها به دلیل کپسول پلی ساکاریدی 
بوده و عصاره‌ه‌ای باکتری‌های کپسول‌دار تولید کننده 
کلونی‌های صاف می‌تواند این ویژگی را به باکتری‌های 
بدون کپسول که به طور طبیعی بصورت کلونی هایی با 
گریفیت منجر به این شد که مک لود (۷1201,600) و 
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شکل ۰۱۰-۱۳ مکانیسم‌های ژنتیکی ایجاد استافیلوک وکوس اورئوس‌های مقاوم به متی سیلین و ونکومایسین [۷15۸ و ۷/۷5۵5۸۵. 
انترو کو کسوس مقاوم به ونکومایسین ((۷۲۶) عه6۲0606:ظ اصماوزععظ جژه برط۷0۵0۲) (رنگ آبی) حاوی پلاس‌میدهایی با مقاومت 
آنتی بیوتیکی چندگانه و فاکتورهای ویرولانس می‌باشد. در طی عفونت همزمان, استافیلو کوکوس اورئوس مقام به متی سیلین 
(۷185۵) ممکن است پلاسمید مقاومت انترو ک و کوسی (10صعدا-ع) 4نصعهز عصداوزهع؟ [۵۱۵۲۵6۵602) ) را از طریق ترانسفورماسیون 
(مناهصه/عمه1۳) (بعد از تخریب سلول انتروکو کوسی و رهایی 70۱۸ آن‌ها) و یا به احتمال قوی‌تر توسط کونژو گاسیون (00ذاههدزم60) 
بدست آورد. ترانسپوزون موجود در 4نصعه(- که حاوی ژن مقاومت به ونکومایسین (عذ۷۵۵۰0۵۲۵) است از این پلاسمید خارج شده و 
وارد پلاسمید مقاومت آنتی بیوتیکی چندگانه متعلق به 785۸ می‌شود. پلاسمید جدید به آسانی از طریق کونژو گاسیون (02ذاههدزده6) 
وارد سایر باکتری‌های استافیلو کوکوس اورئوس می‌شود. 


| تا همین اواخر ونکومایسین آخرین داروی مناسب برای طریق ترانس داکشن کسب نموده و به وسیله 10۸ 
| سویه‌های استافیلو کو کوس اورئوس مقاوم به آنتی‌بیوتیک‌های جدید ترانس‌فورم می‌شود. سپس ترانسپوزون از پلاسمید ‏ 
| بتالاکتام (وابسته به پنی‌سیلین مانند استافیلوکوکوس اورئوس آنتروکوکوس فکالیس خارج شده و با پلاسمید چندمقاومتی 
| مقاوم به متی‌سیلین [185۸] بود. استافیلوکوکوس اورئوس استافیلو کوکوس اورئوس نوتر کیب و الحاق می‌گردد و 101۸ 
| در عفونت مخلوط با انتروکوکوس فکالی س ژن مقاومت آنتروکوکوس فکالیس تخریب می‌شود. در نتیجه پلاسمید 
به ونکومایسین را دریافت کرده اسست (شکل ۱۰-۱۰)» حاصله استافیلوکوکوس اورئوس مقاومت در برابر بتالاکتام‌هاء 
| ژن مقاومت به ونکومایسین در درون یک ترانسپوزون ونکومایسین, تری متوبریم و آنتی‌بیوتیک‌های جنتامایسین/ 
| (10154600) بر روی یک پلاسمید کونژوگه چندمقاومتی کانامایسین اتوبرامایسین و ضدعفونی کننده‌های آمونیوم 
| حمل می‌شود. این پلاسمید احتمالا از طریق کونژوگاسیون چهارظرفیتی را رمزدهی می‌کند و می‌تواند این مقاومت را 
| بین انتروکو کوس فکالیس و استافیلو کوکوس اورئوس منتقل از طریق کونژو گاسیون به سایر سویه‌های استافیلو کو کوس 
| می‌گردد. در روشی دیگر پس از لیز شسدن انتروکوکوس آورئوس منتقل نماید (برای اطلاعات بیشتر به ۷۷61۵6۱ در 


| فکالیس, باکتری استافیلوکوکوس اورضوس 9۱۷۸ رااز فهرست آخر فصل مراجعه کنید 


۲ بخش ] ۰ باکتری‌شناسی 


مک کارتی ((1260271) حدود ۱۵ سال بعد 93۸ را به 
عنوان عامل ترانسفورماسیون معرفی کنند 
گونه‌های خاصی به طور طبیعی قادرند 9۸ خارجی را 
برداشت کنند (اين گونه‌هاء گونه‌های مستعد (60۳260600) 
نامیده می‌شسوند) که شامل هموفیل_وس آنفلوآن_ زا 
(۱62۵۵ 11 یاهع اس‌تر پتوکو کوس پنومونیه 
۱ 245 ۳ گونه‌های باسیلوس 
(وعزمعمو 5 ) و گونه‌های نایسریا (5507:۵نء( 
5 می‌باشند. در انتهای مرحله رشد لگاریتمی 
(طاجمت عتصطاتنهعم] ۶ 5۵) این شایستگی 
(00۳1۲606766)) در آن‌ها ایجاد می‌شود. اشریشیاکلی و 
اکثر باکتری‌های دیگر توانایی طبیعی برداشت ۷۸( 
را نشان نمی‌دهند و از روش‌های شیمیایی (اهعنصعط) 
05 یا الکتروپوریشن (1316000۳0۳20102) (با استفاده 
از جریان‌های ولتاژ بالا) جهت تسهیل وارد نمودن پلاسمید 
یا سایر ملکول‌های 1۸ به آنها استفاده می‌شود. 


کونژو گاسیون (2000ع0ز00۳) 

کونژو گاسیون منجر به انتقال یک طرفه ۲۵۸( از 
یک سلول دهنده (یا مذکر (06218) ) به یک سلول گیرنده 
(با مونث (۳۰۵[0) ) از طریق پیلی جنسی (۳:109 56۷) 
می‌شود. کونژوگاسیون در اغلب یوباکتری‌ها (لبته نه همه 
آن‌ها) معمولاًبین اعضای گونه‌های یکسان یا نزدیک به هم 
رخ می‌دهد ولی ثابت شده است که می‌تواند بین پرو کاریوت‌ها 
و سلول‌های گیاهان, جانوران و قارچ‌ها نیز رخ دهد. 

نوع جفت گیری (جنس) سلول بستگی به حضور (مذکر) 
یا عدم حضور (موّنث) پلاسمید کونژوگه مانند پلاسمید ۳ (۳ 
4نمعه() اشریشیاکلی دارد. پلاسمید ۲ بعنوان کونژوگیتیو 
(211۷0عاز00:0)) نامیده می‌شود زیرا تمام ژن‌های لازم جهت 
انتقال خودش شامل توانایی تولید پیلی جنسی و آغاز سنتز 
۸ در مبداء انتقال (0۳:1) پلاسمید را دارا می‌باشد. پیلی 
جنسی نوعی سیستم ترشحی تیپ 1۷ اختصاصی است. وقتی 
که باکتری دهنده پلاسمید ۲ خود را منتقل کرد گیرندگان 
به سلول‌های مذکر +۲ (+۳ ۷6816 تبدیل می‌شوند. اگر یک 
قطعه از 73۸ کروموزومی وارد پلاسمید شود یک پلاسمید 
۳ پرایم (4نصعه۳۱ (۳) ع0ز۳ ۲۳ ایجاد می‌شود. زمانی که به 
سلول گيرنده منتقل می‌شود اين قطعه را نیز به سلول گیرنده 


منتقل می‌کند و آن را به سلول مذکر ۲ (۳.31۵10) تبدیل 
می‌کند. اگر توالی پلاسمید ۳ وارد کروموزوم باکتری شود 
سلول به 142 (نوترکیبی با فرکانس بالا (۴:۵۵606 طعنا! 
طمنادطزط660)) تبدیل می‌شود. 

۸ که توسط کونژوگاسیون انتقال داده می‌شود یک 
مارپیچ دو رشته‌ای نیست بلکه یک ملکول تک رشته‌ای 
(5128216-5020060) می‌باشد. جابجایی 123۸ هنگامی 
رخ می‌دهد که یک پروتئینی که توسسط پلاسمید کد شده 
است. متعاقب برش در مکان خاصی در 71 بخش تک 
رشته‌ای را ایجاد کند. این شکاف تکثیر به صورت حلقه دوار 
(مامعن) عمناام) را آغاز می‌کند و رشته خطی حاصله وارد 
سول گیرنده می‌شود. 1231۸ تک رشته‌ای منتقل شده در 
سلول گيرنده حلقوی شده و رشته مکمل آن سنتز می‌شود. 
انتقال پلاسمید ۲ به درون کروموزوم باکتری یک سلول 
6 را تولید می‌کند. کوتژوگاسیون منجر به انتقال قسمتی 
از توالی پلاسمید و بخشی از ۷۸( کروموزوم باکتریایی 
می‌شسود. به دلیل اتصال سست بین دو باکتری جفتگیری 
کنن ده انتقال معمولا به طور کامل صورت نمی گیرد و تنها 
قطعات کروموزومی که در مجاور پلاسمید ۲ وارد شده؛ 
هستند منتقل می‌شوند. از ایجاد یک وقفه مصنوعی در 
جفت گیری بین یک 118 و یک ۳برای تهیه یک نقشه 
ژنتیکی 17۸ کروموزومی اشریشیاکلی استفاده می‌شود. در 
چنین نقشه‌هایی موقعیت هر ژن بصورت دقیقه ( براساس 
۰ دقيقه زمان برای انتقال کامل ژن وم در ۳۷ درجه 
سانتی‌گراد) بر طبق زمان ورود آن به داخل سلول گیرنده 
نسبت به یک جایگاه ثابت» عنوان می‌شود. 


ترانس داکشن (عمت»40عصعتل) 

افتقال زنتگی تونستط قراس تسین بد وان ماه 
ویروس‌های باکتریایی (باکتریوفاژها) صورت می‌گیرد که 
برای این منظور قطعات ۸( برداشته می‌شود و درون 
ذرات باکتریوفاژ؛ بسته‌بندی می‌شود. 1۷۸ در سلول‌های 
لوده شده رها می‌شسود و به ژنوم‌های باکتریایی متصل 
می‌شسود. اگر فاژهای مورد نظر ژن‌ه ای خاصی را منتقل 
کنند (معم‌ولا ژن‌های مجاور مکان ورودشان در ژنوم) 
ترانس داکشن اختصاصی )٩0۶1۸1260(‏ نامیده می‌شود و 
اگر به دلیل ورود تصادفی 7۸ میزبان به درون کپسید 


فاژء انتخاب توالی‌ها به صورت تصادفی باشد ترانس داکشس 
عمومی (۵0۲:۱:/۰۵:)) نامیده می‌شود. برای مثال فاژ ۲1 
(ع۳۳۵۵ ۳1) اشریشیاکلی. نوکلئازی را رمزدهی می‌کند که 
۸ کروموزومی اشریشیاکلی را تجزیه می‌کند. درصد 
کمی از ذرات فاژهاء قطعات ۸( را به درون کیسیدهای 
خود وارد می‌کنند. 12۸ دارای کیس ول به جای 1((۲۸ 
فاژی. به سلول میزبان جدید تزریق می‌شسود و می‌تواند 
با 12(۸ همولوگ میزبان نوترکیبی (0006عع) انحام 
دهد. ذرات ترانس داکشن عمومی در تعیین نقشه ژنتیکی 
(۲1۸۳01۳2 60۱۰:)) کروموزوم‌های باکتریایی بسیار 
ارزش‌مند هستند. دو ژن نزدیک به هم در درون کروموزوم 
باکتریایی وجود دارند که به احتمال زیاد آنها در قطعه 
مشایهی از 1031۸ بطور همزهان ترانس داکشنن خواهند ق 


نوترکییی 

ورود ۸( خارج کروموزومی (بیگان ه) به درون 
کروموزوم از طریق نوترکیبی صورت می‌گیرد. دو نوع 
نوترکییسی وجود دارد: مشابه (06ع۲10۳010) و غیر 
مشابه (عامع0010ط08). نو تر کیسی هومولوگ (قانونی) 
۱همتادمنطا همع (عاحصنانیی.1) و0ع11000108) مین 
توالی جایگزین توالی دیگری می‌شود. اين فرایند به تعدادی 
از آنزیم‌های تولید شده توسط ژن‌های ۲6۰ (6065) 6ع۲) (در 
اشرشیاکلی) نیاز دارد. نوتر کیبی غیرهمولوگ (غیر قانونی) 
(ممن)دمتطاهم عادصانعع۱۱] کمع۷۵2۱0۴۳۵۵1۵) بين 
(دعهنععع1) یا حذف‌ها (5مت/۲616) یا هر دو را ایجاد 
(و بعضی اوقات جایگاه اختصاصی (0601110:-8106)) از قبیل 
بسیاری از آنزیم‌های تولید شسونده توسط ترانسپوزون‌ها و 
باکتریوفاژهای لیزوژنیک نیازمند است. 


مهندسی ژنتیک 

در مهندسی ژنتیک که به عنوان تکنولوژی 1۷۸ 
نوترکیب نیز شسناخته می‌شود از تکنیک‌ه او ابزارهایی 
توسط مهندسان علم ژنتیک باکتریایی جهت خالص سازی» 
تکثیر تغییر و بیان توالی‌های ژنی خاص استفاده می‌شود. 
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استفاده از مهندسی ژنتیک و کلونینگ سبب تحول بزرگی 
در بیولوژی و پزشکی شده اسست. اجزای اصلی مهندسی 
ژنتیک عبارتند از: 

(۱) ناقلین کلونینشگ و بان (۸80 ع8نعم۱ه ) 
۸ 1:۱0۳:0«۱) که می‌توانشد بسرای تحویل 
توالی‌های 91۸ به درون باکتری گيرنده و تکثیر توالی‌های 
مورد نظر استفاده شوند. 

(۲) توالی ۹ (۹6906806 10(۸۵) که باید تکثیر 
شده و بیان شود, 

(۲) آنزیم‌ه ا از قبیل آنزیم‌های برش دهنده 
(معصر۳ دمناه[0:ع) که برای برش ۸( تکثیر 
شونده در توالی‌های مشخص به کار گرفته می‌شوند (جدول 
۱۰-۱) و 

(۴) 2*۸ لب گاز (56هع1 1۸() به عنوان آنزیمی که 
قطلته ره اقل کلونیشک متصل می گنت 

ناقلین کلونینگ و بیان باید اجازه ورود 10۳۸ خارجی 
به درون خود را بدهند و با این وجود بتوانند باز هم به 
طسور طبیعی در میزیانباکتریایی يا یوکاریوتی تکثیر یبند 
اغیرا از انواع ناقلین برای این منظور استفاده می‌شود تاقلین 
پلاس‌میدی مانند تاج 081222 و 00۳۴ برای قطعات 
۸ تا اندازه ۲۰ کیلو باز استفاده می‌شوند (شکل ۱۰-۱۳)» 
باکتریوفاها مانند لامبدا (90سع1) برای قطعات بزرگتر 
تا اندازه ۲۵ کیلوباز استفاده می‌گردند و ناقلین کاسمید 
(۷6۵۱0۲5 05:010)) که ترکیبی از برخی مزایای پلاسمیدها 
و فاژها می‌باشد برای قطعات تا ۴۵ کیلوباز استفاده می‌شوند. 

اکثر ناقلین کلونینگ :۷۰۵/0۲ ۱00102)) طوری 
مهندسی شده‌اند که مکانی برای ورود ۸( بیگانه. 
روش‌هایی به منظور انتخاب باکتری‌ه ای حامل هر 
پلاسمید (مثلا مقاومت آنتی‌بیوتیکی) و روش‌های 
تشخیص باکتری‌های حامل پلاسمیدهای دارای 0(1۸] 
الحاق شده. تعبیه شده است. تاقلین بیان (۲۱0۳۵۵۱۵9۸] 
۰ دارای توالی‌هایی از ۷۸( هستند که تکثیر آنها 
را در باکتری و سلول‌های یوکاریوتی و همچنین رونویسی 
ژن‌ها به 0۳80۷۸۵ را تسهیل می‌کنند. 

2۸آهایی که باید کلون شوند را می‌توان از طریق 
خالص سازی 12۸ کروموزومی از سلول‌هاء ویروس‌ها و 
سایر پلاسمیدها و یا از طریق تکثیر انتخابی توالی‌های ۲2۸ 


ِ آنزیم‌های برش دهتده رایج مورد 
استفاده در بیولوژی ملکولی 


حدول | - 


ماو ۷۱۳ 0۱۷۱۸ اب60 
(۱| ۲۱۳۵ ,.و.ع) 60۵۵ 1 
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وهاطهامی اصقص مهو ۵ 
شکل ۱۰-۱۴. کلونینک ۸( خارجی در ناقلین. ابتلا ناقل 


و ۸( خارجی توسط آنزيم برش دهنده برش داده می‌شوند. 
ورود ۸( خارجی به درون ژن 4062 ژن بتاگالاکتوزیداز را 
غیرفعال کرده و امکان انتخاب را فراهم می‌کند. ناقل بعد از آن با 
استفاده از ۲۳۸ لیگاز باکتریوفاژ ۲4 (۸/( 14 مععطومنمهع‌اءظ 
کهعونآ) به 1((۸ خارجی متصل می‌شود. ناقل‌های نوتر کیپ به 
سلول اشرشیاکلی عستمد متتقل می‌شوند سلول‌هاش توترکیب 
اشرشیاکلی در اگار حاوی آنتی بیوتیک» یک القاء‌گر اوپرون ۵6/ 
و سوبسترای کروموفور قرار می‌گيرند. سلول‌های دارای پلاسمید 
اما فاقد ژن مورد نظر به رنگ آبی در می‌آیند. سلول‌های دارای 
پلاسمید واجد ژن مورد نظر سفید باقی می‌مانند. 


توسط تکنیک‌هایی به نام واکنش زنجیره پلیمراز (۳۵۶) 
به دست آورد (۳0 در فصل ۵ توضیح داده شده است). 
ناقلین و ۳0۸ خارجی توسط آنزیم‌های برش دهنده, برش 
داده می‌شوند (شکل ۱۰-۱۴). آنزیم‌های برش دهنده, توالی 
پالیندرومی (»نطر۵0ط1ا۳۵ 8696۲66) خاصی را شناس‌ایی 
کرده و برش متناوب می‌دهند که انتهای چسبیده یا برش 
کور ایجاد می‌نمایند و در نتیجه ایجاد انتهاهای کور می‌کنند 
(جستول اس ابیت نک اقلب تاقلیسن گاییتگ .داران 


۲۵۵۲2 2۱2/۳۳۳06۰ ۴۵۵۵90۱۵۱ ۵ 


۳1 ااکوار کلا ۵16060 ۸6۱090:6۲ 
8۰ ابا 860 ۲۱ عصعت واه وزاهایرووه عباافمة 
زر 8۱ 3 ۵ ۶۶0 
5 ااا ۲۷9۵ ۵ ]۲۱۵5۳۱0۳ 
55 ابا 0 56۲۵۱۵6۰ هه 9/۵ +۱ 
86 ۲۶۶۱ 4 )ناک ومع0آ 6۳۵ 
8 ۲۵5 0 5۵/۳۵ 
86 3۸۱ امک 3۸ عبا ۲اه کناءع0>۵//رلم5/6 
89 ۶7۱ ۷۵۵۵ ۵0۵۱۵۲۱۵۳۵5 


توالی‌هایی هستند که جایگاه چند گانه کلونینگ (۱16216 
6 10010)) نامیده می‌ش‌وند و توسط تعداد زیادی از 
آنزیم‌های برش دهندهء برش داده می‌ش‌وند. الحاق ناقل 
به قطعات 121۸ منجر به تولید ملکولی شده که .2۲ 
نوتر کیب :۱ 000۱0206ع) تامیده می‌شود و می‌تواند 
توالی وارد شده را تکثیر کند. تعداد کل ناقلین نوترکیب که 
در طی کلونینگ تمام قطعاتی که از برش 3۸( کروموزومی 
بوجود آمده‌اند را کتابخانه ژنومیک ۱۲۵۲ 08۵۲۵6)) 
می‌نامند زیرا باید از هر ژن یک نمونه در این کتابخانه 
وجود داشسته باشد. روش دیگری جهت کلونینگ ژن یک 
پروتئین» تبدیل 0181۸ پروتئین به 12۸ با استفاده از یک 
آنزیم رتروویروسی به نام ترانس کریپتاز معکوس (8616756 
مان 1:828) (1۸ پلیمراز وابسته به ۳۲۸ هلال 
۵ ۲۸ 1606۳06۳0۲)) جهت تولید 12۸ مکصل 
(۰1(۱۷,۸) می‌باشد. کتابخانه ۰۲۸ دارای ژن‌هایی است که 
به عنوان 701801۸ در سلول خاصی بیان می‌شوند. 

سپس ۸ نوترکیب به درون یک میزبان باکتریایی؛ 
معمولا اشریشیاکلی» وارد می‌شود و باکتری‌های حاوی 
پلاسمید از طریق مقاومت به آنتی بیوتیک (مثلا مقاومت به 
آمپی سیلین) انتخاب می‌شوند. سپس کتابخانه را می‌توان به 
منظور پیدا کردن کلون اشرشیاکلی حاوی قطعه 10۸ مورد 
نظر, بررسی کرد. تکنیک‌های غربالگری متنوعی را می‌توان 
برای شناس‌ایی باکتری حاوی 11۸ نوترکیب مناسب» 
استفاده کرد. جایگاه چندگانه کلونینگ مورد استفاده برای 
ورود ۸ خارجی اغلب قسمتی از ژن 62/ در اوپرون 
6 می‌باشد. ورود ۷۸( خارجی به درون ژن ۰62/ اين ژن 
را غیر فعال کرده (اغلب شبیه ترانسپوزون عمل می‌کند) و 


2 فصل ۱۰. متابولیسم و ژنتیک باکتریایی ۵ 


از سنتز بتاگالا کتوزیداز (56هو212010ع-0) تحت هدایت تولید واکسن علیه ویروس هپاتیت 13 اولین موفقیت در 
پلاسمید در سلول گيرنده جلوگیری می‌کند که همین امر واکسن‌های 0۲۸ نوترکیب است که از نظر سازمان غذا 
منجر به ایجاد کلنی‌های سفید رنگ به جای کلنی‌های ودارو آمریکه مجاز شسمرده شده است. آنتی ژن سطحی 
آبی رنگ می‌شود در صورتی که اگر بتاگالاکتوزیداز وجود هپاتیت 9 توسط مخمری به نام ساکارومایسس سرویسیه 
داشت می‌توانست کروموفور (۳0۳:0۳0۳6)) را بشکند و (6۵۳۵۷۹۲۵۵ ۵5ع(5۵66۸۵۳0) تولید می‌شود. شاید در 
رنگ آیی ایجاد کند. آینده کافی باشد که فقط ۸( پلاسمیدی را که می‌تواند 

مهندسی ژنتیک برای جداسازی و بیان ژن‌های ایمونوژن مورد نظر را بیان کند (واکسن ۸ل(ظ) را وارد 
پروتئین‌های مفید مانند انسولین» اینترفرون» هورمون‌های .. بدن فرد کرد و اجازه داد تا سلول‌های میزبان ایمونوژن 
رشد و اینترلو کین در باکتری‌هاء مخمرها یا حتی سلول‌های . را بیان کنند و پاسسخ ایمنی ایجاد شسود. تکنولوژی ۸ 


خالص برای واکسن را می‌توان بدون کار کردن با قانونی» کشاورزی و بسیاری از رشته‌های دیگر نیز ضروری 
ار گانیسم‌های بیماریزا تولید کرد. شده است. 


۱. به ازای هر مول گلوگز در گلیکولیز. چرخه 10۸ و انتقال الکترون چند مول ۸1۳ تولید می‌شود؟ کدامیک از این مسیرها 
در شرایط هوازی و کدامیک در شرایط بی‌هوازی رخ می‌دهد؟ کدامیک از همه کارآمدتر است؟ 

۲ ک دام یک از محصولات تخمیر بی‌هوازی می‌تواند برای بافت میزبان (انسان) زیان آور باد (مثلا کلستریدیوم 
پرفرنجنس)؟ 

۳ آگر تعداد باکتری در طی فاز لگاریتمی رشد با فرمول: 2۳( محاسبه شود در صورتیکه !۱ تعداد باکتری بعد از 
زمان (4) باشد و 0 زمان موردنظر» تقسیم بر زمان دو برابر شدن و رللا تعداد باکتری‌های اولیه باشد» اگر زمان دوبرایر 
شدن ۲۰ دقیقه باشد و تعداد اولیه باکتری ۱۰۰۰ عدد باشد چه تعداد باکتری بعد از ۴ ساعت خواهیم داشت؟ 

۴ ویژگی‌های عمده پلاسمید چیست؟ 

۵ دو مکانیسم تنظیم بیان ژن را در باکتری‌ها نام برده و مثال‌های اختصاصی بزنید. 

۶ کدام موتاسیون روی ۸( اثر می‌گذارد و عوامل ایجاد کننده چنین موتاسیونی چه چیزی هستند؟ 

۷ کدام مکانیسم در باکتری‌ها برای تبادل ژنتیکی استفاده می‌شود؟ به طور خلاصه هر مکانیسم را شرح دهید. 

۸ در ارتباط با کاربردهای بیوتکنولوژی ملکولی در پزشکی شامل مشارکت‌ها و استفاده در تشخیص توضیح دهید؟ 


۱ گلیکولیز: در طی تخمیر هر مول گلوکز, ۲ مول ۸1۳و تبدیل پیرووات به استیل کوآآبا هم جمع می‌شوند و جمعا 
۲ مول ۲3۸۲7 تولید می‌کند. تبدیل پیروات به استیل ۸ عدد ۸1۳ به دست می‌آید. 
کوآمنجر به تولید ۲ مول دیگر ۱۸۷ می‌شود. شرایط بی‌هوازی: گلیکولیز در طی یک پروسه‌ای به 
۸4 دو مول 1۳ (معادل ۸۲۳)» دو مول ۳۸۳12 و نام تخمیر بدون تنفس رخ می‌دهد که یک پروسه 
۶ مول ۱۸۲۲ تولید می‌کند که ۱۸۲۲ و ۳۸۳132 در کارآمدی نیست. تنفس بی‌هوازی می‌تواند با گیرنده‌های 
تست اقال! الکفروزن وازد می‌شوند. الکترون غیر از اکسیژن رخ دهد اما محصول ۸1۳ برای 
انتقال الکترون: ۲ عدد ۳۸۳۲۲2 (۴ عدد 4۸۲۳ ۶ عدد هر الکترونی که به درون زنجیره انتقال الکترون وارد 
۸ (۱۸ عدد ۸۲۳) و ۲ 01۳ (معادل ۲۸۳ در می‌شود برای این گیرنده‌های الکترون کم است. 
چرخه 10۸ به اضافه ۲ عدد ۶(۱۷۸0(۷ عدد ۸1۳) طی . شرایط هوازی: در شرایط هوازی گلیکولیز, چرخه 6۸ 


و انتقال الکترون رخ می‌دهد. این کارآمدترین پروسه 

جهت تبدیل گلوکز به انرژی است. 

۲ تخمیر بی‌هوازی» اسید. ,00 و گاهی متان تولید 
می‌کند. ار زیان‌آور اين فعالیت‌ها در گانگرن گازی 
دیده می‌شود. 

۳ 10002۳۳ سول 

۱] 2 


۱ 6 

۴ پلاسمید. یک ۸( حلقوی خارج کروموزومی با یک 
مدا تکثیر می‌باشد و اغلب حاوی ژن‌های آنتی‌بیوتیکی» 
ژن‌های مربوط به متابولیسم ملکول‌های غیرطبیعی 
(مانند پسودوموناس) و فاکتورهای ویرولانس است. 

۵ سرکوب: یک سرکوبگر به یک محل روی اپرون 
۰ متصل می‌شود و از بیان ژن جلوگیری می‌کند 
مگر در صورتی که لاکتوز در محل وجود داشته باشد. 
اتصال لاکتوز به سرکوبگر باعث جدا شدن سرکوبگر 
از 2۷۸ و بیان ژن می‌شود. 
القاء (ع00ع40م):۸۵۱) به ۰۸۷۳ متصل می‌شود 
و کمپلکسی را ایجاد می‌کند که بیان ژن را افزایش 
می‌دهد. ۸۱۷۲۳ زمانی ایجاد می‌شود که سطح گلوکز 
پایین باشد و این مسئله دلالت بر یک مشکل متابولیکی 
دارد. این روند بیان اپرون لاکتوز را در حضور گالاکتوز 
افزايش می‌دهد. 
تضعیف (416۳02007): ترجمه یک پروتئین می‌تواند 
ژن‌های رونویسی را کنترل کند زیرا غشای هسته‌ای 
وجود ندارد که این فرایندها را از هم جدا کند. میزان 
تریپتوفان در سلول, سرعت سسنتز 7018(۸ و پتید را 
تعیین می‌کند. میزان تریپتوف ان تعیین می‌کند که آی 
۸( ساختمان سنجاق سر را ایجاد کند یا نه. لوپ 
سنجاق سر رونویسی را متوقف می‌کند. 

۶ انواع چهش‌ها عبارتند از: 

- طونازوصه1۳: پورین ط پورین 

- 6۲5100 1۲209۷: پورین طآ پریمیدین 

- ۷11656756 تخییر در اسید آمینه پروتئین 

- بی‌معنی (6000دم0): تغییر کدون به کدون خاتمه 

- تغییر قالب (8نط۵6۵ه۳۳): ورود یا حذف یک یا دو 


۱۱۵۲۲۲۲۲۰۰۰۰۰ 


نوکلئوتي د و تخری ب خوان_دن کدون‌های سه‌تایی ۱ 
نوکلئوتیدی. ۳ 
- خنشی (اا): تخریب پروتئین‌های عملکردی (همانند 
جهش بی‌معنی و تغییر قالب) ۱ 
عوامل ایجادکننده موتاسیون عبارتند از: 
* مواد شسیمیایی واکنش‌دهنده با 1۸( (۱۳۲(۷۸۵-۲۵۵6/۵۷۵ 
06۳021ع): تغییر شیمیایی بازهای نوکلئوتیدی 
موتاژن‌های ایجادکننده جهش تغییر قالب: ملکول‌ها 
(اتیدیوم بروماید) در درون 10۳1۸ قرار می‌گیرند و در , 
اتصال بازهای 17۸ به هم در مارپیچ دو رشته‌ای 
اختلال ایجاد می‌کنند. 

ه آنالواگ بازهای نو کلئوتیدی: باعث اشستباه خوانده شدن 
ژن می‌توند ۰«( 

ه اشعه‌دهی (202000): تولید رادیکال‌های آزاد که , 
ساختار شیمیایی بازهای نوکلئوتیدی را تغییر می‌دهند. 

نور فرابنفش: باعث ایحاد دایمرتیمین می‌شود. 

۷ ترانسفورماسیون: به دست آوردن 7۸( از فضای خارج 
سلولی, که این ۸ جزئی از کروماتین می‌شود. 

ترانس داکشن: عفونت توسط باکتریوفاژی که سکانس 
۸ را از باکتری دیگری به دست آورده است. 

کونژوگاسیون: انتقال 0۸ از طریق پیلی جنسی 
ترانسپوزیشن (۳905۳05100: به دست آوردن 
ترانسپوزون که وارد کروموزوم می‌شود. 

۸ مهندسی زنتیک برای جدا کردن ژن‌های کدکننده 
هورمون (مانند ژن‌های انسولین و هورمون رشد)» 
ژن‌های ویروسی برای واکسن (مانند ویروس هپاتیت 
8 ژن سیتوکین‌ها (مانند انترفرون » و ۷) به کار 
می‌رود. این ژن‌ها در پلاس‌مید کلون می‌شوند و در 
مقادیر بالا تولید می‌شوند. علاوه بر ۳ واکسن‌هایی از 


۱ 


آن‌ها ژن‌ها ویروسی 
یا سایر ژن‌ها در درون پلاس‌میدهایی وارد شده‌اند که 
می‌تواند در سلول‌های پستانداران بیان شوند. بیان این 
ژن‌ها و تولید پروتئین در فرد وا کسیثه هش دم منجر به 
یجاد پاسخ ایمنی می‌شود. 


مکانیسم 


برای باکتری» بدن انسان مجموعه‌ای از زیستگاه‌های 
محیطی است که گرماء رطوبت و مواد غذایی لازم جهت 
ترا قراهیم م ند باقمی‌سا هزای سا نیگن 
هستند که آن‌ها را قادر به ورود به محیط (تهاجم) باقی 
ماندن در زیستگاه (چس‌بیدن و کلونیزه شدن» دسترسی 
یاقتن به متابع غذایی (آنزیم‌های تجزیه کننده) یون‌های 
مجزا (مانند آهن) و فرار از پاکسازی توسط پاسخ‌های 
ایمنی و غیرایمنی دفاعی میزبان (مانند کپسول) می‌نمایند. 
هنگامی که تعداد کافی از باکتری‌ها وجود دارند (کوئوروم)» 
آنه | عملکردهای خود را به منظور تولید کلونی از جمله 
تشکیل بیوفیلم به جریان می‌اندازند. متأسفانه بسیاری از 
مکانس‌هایی که باکتری‌ها بزای بقاه خود انستفاهه می کنند 
و همچنین محصولات جانبی حاصل از رشد باکتری‌ها 
(مانند اسیدهاء گاز) باعث ایجاد سیب و مشکلاتی در 
میزبان انسانی می‌شود. اکثر این صفات. فاکتورهای 
یماریزایی (۲۵۸6/0۲5 ۳۷۱۵066 ۱) هستند که توانایی 
باکتری را در ایجاد بیماری افزايش می‌دهند (کادر ۱۱-۱). 
آگرچه اغلب باکتری‌ها از طریق تخریب مستقیم بافتی باعث 
بیماری شوند اما برخی» توکسین‌هایی را ترشح می‌کنند که 
می‌توانند از طریق خون در سرتاسر بدن منتشر شده و باعث 
پاتوژنز گسترده در سیستم شوند. 

همه باکتری‌ها یا عفونت‌های باکتریایی» باعث ایجاد 
بیماری نمی‌شوند با این وجود برخی همیشه باعث بیماری 
می‌سوند. بدن آنسان با میکروب‌های متعددی کلونیزه 
شده است (فلور طبیعی (۱۵۲۵ ۰۷0۲۳۱۵۱ میکر وبیوتا 
۱۳1:۳0۱0۷۵۱) که تعداد زیادی از آن‌ها عملکردهای 
مهمی برای میزبان‌های خود دارند. باکتری‌های فلور 
طبیعی به هضم غذا و تولید ویتامین‌ها (مانند ویتامین 16) 
کمک می‌کنند و می‌توانند میزبان را در برابر کلونیزاسیون با 


های 
بیماریزایی با کتری‌ها 


میکروب‌های بیماریزا حفاظت نمایند و پاسخ ذاتی و ایمنی 
را فعال کنند. اين باکتری‌های درونزا (عتا0عع800ظ) به 
طور نرمال در قسمت‌هایی از قبیل مجرای معدی-روده‌ای 
([6» دهان» پوست و مجرای تنفسی فوقانی ساکن هستند 
که می‌تواند بعنوان خارج از بدن در نظر گرفته شسود (شکل 
۱۱-۱). هر فرد دارای میکروبیوتا منحصربفرد می‌باشد 
که توسط فاکتورهای میزیان انتخاب و حفظ شسده است 
و همچنین ترکیب باکتریایی خود را تنظیم می‌نماید. 
پاسخ ایمنی و ذاتی میزبان با متابولیت‌های خاص و 
ساغارهایی سطحی باگتری‌ها واکتش نضان می‌دهد تا بد 
حفظ میکروبیوتا سالم کمک کرده و میکروب‌های بیماریزا 
با نامتانس را حتف تماید. پاسق‌های قدیغ به پاگتری ها 
سبب ایمونوپاتوژنز شده و ممکن است علت اصلی بیماری 
(مثلا سپسیس) باشد. حتی فلور نرمال می‌تواند همراه با 
اغلب عفونت‌های باکتریایی مسئله‌ساز باشد زیرا در نتیجه 
آن باکتری‌های فلور نرمال به جایگاه‌های به طور طبیعی 
استریل وارد شوند. 

برخی باکتری‌ها همیشه باعث بیماری می‌شوند زیرا 
فاکتورهای بیماریزا خود رابیان می‌کنند درحالیکه سویه 
باکتریایی و اندازه تلقیح انواع دیگر باکتری‌ها ممکن اسست 
مکانی که بیماری اتفاق می‌افتد را تعیین نماید. برخی 
سویه‌ها ممکن است خوش‌خیم بوده و برخی خوش‌خیم 
نباشند (مثلا اشرشیاکلی 0157/37 توکسین تولید می‌کند و 
می‌تواند باعث سندروم اورمی همولیتیک شود). آستانه ایجاد 
بیماری برای باکتری‌های مختلف متفاوت است (مثلا کمتر 
از ۲۰۰ شیگلا برای ایجاد شیلگوز لازم است در صورتی 
که *۰ارگانیسم ویبریو کلرا یا کمپیلوباکتر برای ایجاد 
عفونت‌های مجرای گوارشی (01) نیاز است). فاکتورهای 
میزبان نیز می‌توانند نقش داشسته باشند. برای مثال اگر چه 


۸ بخش ۶ باکتری‌شناسی 


در یک فرد سسالم یک میلیون یا بیشتر اگانیسم سالموتل 
برای ایجاد گاستروانتریت لازم است ولی در یک فرد که 
آام معده آن با آنتی‌اسیدها یا روش‌های دیگر خنثی شده 
است تنها چند هزار ارگانیسم جهت ایجاد گاستروانتریت 
مورد نیاز می‌بائسد. نقص‌های مادرزادی, وضعیت نقص 
ایمنی (فصل ۷ را ببینید) و سایر شرایط مرتبط با بیماری, 
ممکن است حساسیت فرد را به عفونت افزايش دهند. 
بسیاری از باکتری‌ها فاکتورهای بیماریزای خود را فقط 
تحت شرایط خاص بیان می‌کنند و بصورت ژنتیکی بیان 
خود را هماهنگ می‌نمایند (مثلاً ستافیلوکوکوس اوروس: 
شکل ۱۰-۶ را بنید)4برایمثال تولید سیستم‌های ترشحی 
تیپ ]11 (بعدا شرح داده خواهد شد) توسط شیگلا فلکسنری 
و سالمونلا تایفی موریوم به ترتیب به وسیله فشار اکسیژن 
و 217 تحریک می‌شوند تا از نزدیکی به غشاء‌های میزبان 
مناسب اطمینان حاصل شود. همچنین بیوفیلم تولید شده 
توسط پسودوموناس وقتی که تعداد کافی باکتری‌های 
(کوئوروم) تولید کننده میزان کافی از لا- سیل هموسرین 
لاکتسون (17ق۸) وجود درن ده تحریک می‌شسود تا بان 
ژن‌های تولید پلی ساکارید آغاز شود. اجزاء موردنیاز برای این 
ساختارها و سیستم‌های پیچیده در یک حزيره بیماریزابی 
(0صداعا باه ن0ع۳2۱۱0) اغلب با هم رمزدهی می‌ش‌وند. 
جزایر بیماریزایی نواحی ژنتیکی بزرگی هستند که روی 
کروموزوم یا پلاسمید قرار دارند و حاوی دسته‌ای از ژن‌ها 
می‌باشند که فاکتورهای بیماریزایی (۳۵6۱۵۲۹ ۳[6266ز۷) 


‌ ۱ 
» تهاجم 

» محصولات جانبی رشد (گاز, اسید) ۱ 
له تو؟ ظ ۱ 
» آنزیم‌های تجزیه کننده 

» پروتئین‌های سایتوتوکسیک 
» اندوتوکسین 

» سوپر آنتی تن 

4 فا از ز پاکسازی توسط سلول‌های فاگوسیت و سر سیستم آیمنی 
3 مقاومت به آنقی بیوتیک‌ها 

» رشد درون سلولی 


متعددی را رمزدهی می‌کنند و ممکن أست برای هماهنگ 
تمودق بیان ان خروری باشند. این ژن‌ها ممکن است توسط 
یک تحریک» روشن شوند (مانند دمای 3 11 لیزوزوم 
(1۷509076)). جزی‌ره بیماریزایی معمولا در درون یک 
ترانسپوزون (ممدمم‌دم۵:) قرار گرفته و می‌تواند به صورت 
یک واحد به مکان‌های مختلف در درون یک کروموزوم 
یا به سایر باکتری‌ها منتقل شود. برای مثال 11 اسیدی 
وزیکول فاگوسیتی در درون ماکروفاژ جزیره بیماریزایی ۷۱۳ 
2 سالمونلا (هااممممرامک ۵۶ فصداح! بجازه‌زجءع۳۵۱08 5۳1-2) 
را فعال می‌کند. این سبب تحریک تقریب] ۲۵ پروتئین 
می‌شود که در درون یک دستگاه ملکولی شبه سرنگ 
(سیستم ترشحی تیپ 111) جمع می‌شوند و جهت تسهیل 
حیات و رشد درون سلولی باکتری پروتئین‌ها به درون سلول 
میزبان تزریق می‌شوند (شکل ۱۱-۲). سیستم‌های ایمنی 
و ذاتی میزبان بطور یکپارچه سدهای بدن و نواحی درونی 
بدن را محافظت می‌کنند. باکتری‌ها روش‌هایی برای فرار از 
این موانع حفاظتی به کار می‌گیرند تا جایگاه خود را تثبیت 
نمایند (فلور نرمال) يا حمله نموده و ایجاد عفونت‌های بافت 
کنند (پاتوژن‌ها). هرچه مدت زمان حضور باکتری در بدن 
بیشتر باشد تعداد باکتری و توانایی گسترش آن در بدن 
و پتانسیل ایجاد آسیب بافتی و بیماری توسط باکتری نیز 
بیشتر می‌شسود» برای از بین بردن عفونت پاسخ ایمنی و 
التهابی شسدیدتری از سوی میزبان نیاز است و ایمونوپاتوژنز 
و شنت بیماری بیشتر می‌باشد. فشارهای اتتشابی از جمله 
درمان با آنتی‌بیوتیک‌ها و سایر داروهاء رژیم غذایی و استرس 
می‌تواند منجر به تغییرات در ترکیبات میکروبیوتا گردد که 
می‌تواند اجازه رشد بیش از حد باکتری‌های نامناسب (مثلا 
کلستریدیوم دیفیسیل که می‌تواند سبب ایجاد کولیت غشاء 
کاذب شسود) و آغاز پاسخ‌های ایمنی نامناسب (مثلاً بیماری 
روده ملتهب) را بدهد. 

باکتری‌های بیماریزای خاص همیشه سبب بیماری 
می‌شوند زیرا آنها توکسین‌هایی تولید می‌کنند یا دارای 
مکانیسم‌هایی هستند که رشد آنها را باکتری‌های 
فرصت‌طلب برای رد و ایجاد بیماری ۳ از مزایای 
شرایط زمینه‌ای از قبیل تضعیف سب آنمکن بهده 
می‌گيرند. برای مثال پسودوموناس آنزوژینوزا قربانیان 


سوختگی و ریه‌های بیماران مبتلا به سیستیک فیبروزیس 


را عفونی می‌کند و بیماران مبتلا به سندروم نقص ایمنی 
اکتسابی (:۸۵1۳) در برابر عفونت ناشی از باکتری‌های 
دارای رشد درون سلولی از قبیل مایکوباکتریوم‌ها بسیار 
حساس هستند. 

بیماری از آسیب یا از دست رفتن عملکرد بافت ی ارگان 
ایحاد شده توسط باکتری‌ها همراه با پیامدهای پاسخ‌های 
ایمنی (لتهابی) و ذاتی به عفونت ناشی می‌شود (کادر 4۱۱-۷ 
علائم و نشانه‌های بیماری به وسیله تغییر بافت درگیر 
و سایتوتوکسین‌های تولید شده در پاسخ به عفونت ایجاد 
می‌گردند. شدت بیماری بستگی به اهمیت ارگان درگیر و 
وسعت صدمات ناشی از عفونت دارد. عفونت‌های سیستم 
عصبی مرکزی بطور خاص مهم هستند. 


ورود به بدن انسان 


برای اینکه عفونت ایجاد شود باکتری‌ه ا باید ابتدا 
یتوانتد وارد بدن شود (شکل 4۱۱-۱ جدول ۱۱-۱ را 
ببینید) مکانیسم‌ها و سدهای دفاعی طبیعی (از قبیل 
پوست. موکوس, اپیتلیوم مژکدار) و ترشحات حاوی مواد 
ضد باکتریایی (مانند لیزوزيم (1507706) دیفنسین‌ها 
(عمع1610)) ورود به درون بدن را برای باکتری مشکل 
می‌ستازند با این حال بعضی عواکع این نستها فرکیب_جه 
می‌شوند (مانند بریدگی پوست. تومور یا زخم در دستگاه 
گوارش) و یک دروازه ورودی برای باکتری‌ها فراهم 
می‌شود یا ممکن است باکتری‌ها فا کتورهایی داشته باشند 


فصل ۱۱. مکانیسمپای بیماریزایی باکتریبا ۶ 


0200۷۵ 


رو ول توا 
طان۱۷ ۱۳۵6۱ 
2 ۱ 
۲۵۵00 
2۲( >راطم 
للشت اهازدهوه لا 
۱90 
تیا 
۱۳2۵۱ 


شکل ۰۱۱-۱ سطوح بدن بعنوان محل‌های عفونت و رها شدن 
میکروبی. فلش‌های سبز عفونت را نشسان می‌دهنده قلش‌های 
بنفش آزاد شدن را نشان می‌دهند. 


که به این سدها صدمه بزنند و به بدن تهاجم یابند. در طی 
تهاجم» باکتری‌ها می‌توانند به جریان خون یا سایر نقاط در 
بدن سفر کنند. 

پوست یک لایه ضحیم و شاخی. از سلول‌های مرده 
دارد که بدن را در برابر عفونت محافظت می‌کند. با این 
وجود ایجاد بریدگی در پوست به صورت تصادفی یا در 
اثر جراحی یا باز نگهداشتن با کتتر یا دیگر وسایل جراحی 
مسیری را برای توانایی دسترسی باکتری‌ها به بافت‌های 
حس‌اس زیرین ایجاد می‌کند. برای مثال استافیلوکوکوس 


جدول ۱ ۱ ۱. مسیر ورود تاکتری‌ها 


گوارش 


گونه‌های سالمونلاه گونه‌های شیگلاء یرسینیاانتروکولیتیکا, اشرشیاکلی انتروتو کسیژنیک, 


گونه‌های ویبریو, گونه‌های کمپیلوباکتره کلس‌تریدیوم بوتولینوم. باسیلوس سرئوس, گونه‌های 


لیستریل, گونه‌های بروسلا 


تنفس گونه‌های مایکوباکتریوم. گونه‌های نوکاردیء مایکوپلاسما پنومونیه. گونه‌های لژیونلاه بوردتلاء 
کلامیدیا پسیتاسی» کلامیدیا پنومونیه» گونه‌های استرپتوکوکوس 
ضربه کلستریدیوم تتانی» استافیلو کوکوس اورئوس 


ورود سوزن آلوده 6601651010 
نیش بندپایان 
انتقال جنسم 


استافیلو کو کوس اورئوس, گونه‌های پسودوموناس 
ریکتزیاه ارلیشیا, کوکسیلاء فرانسیسلاه گونه‌های بورلیاه برسینیا پستیس 
نایسریا گونوره. کلامیدیا تراکوماتیس, ترپونما پالیدوم 


3 بخش ء باکتری‌شناسی 


اورئوس و استافیل وک وکوس اپیدرمیایس که قسمتی از فلور 
طبیعی پوت می‌باشند می‌توانند از طریق بریدگی پوست 
وارد بدن شوند و در آفرادی که دارای کتتر مداوم و ابزارهای 
درون وریدی هستند مشکل اساسی ایجاد کنند. 

دهان. بینبی» مجاری تنفسی, گوش‌هاء چشم‌ها» مجرای 
ادراری تناسلی و مقعد راه‌هایی هستند که باکتری‌ها می‌تواند 
از طری قآن‌ها وارد بدن شسوند. روزنه‌های طبیعی پوست و 


کادر ۲ 1 ۱ ای 


۱.بیماری در اثر سیب ناشی از باکتری و به علاوه عواقب‌ناشی 
از پاسخ ایمنی ذاتی و اختصاصی به عفونت ایجاد می‌شود. 
۲ علایم و نشانه‌های بیماری از طریق اهمیت و عملکرد 
بافت درگیر مشخص می‌شوند. ۱ 
۲ طول دوره انکوباسیون» زمان مورد نیاز برای باکتری‌ها یا 
پاسخ میزبان جهت ایجاد آسیب کافی برای آغاز ناراحتی 
یا ایجاد اختلال در عملکردهای ضروری می‌باشد. . , 


حفرات مرتبط بدن توسط دفاع‌های طبیعی از قبیل موکوس 
و اپی‌تلیوم مژکدار که مجاری تنفسی فوقانی را می‌پوشاند. 
لیزوزيم و سایر ترشحات ضد میکروبی موجود در اشک و 
موکوس, اسید و صفرا در مجاری گوارشی (1)) محافظت 
می‌شوند. با این وجود بسیاری از باکتری‌ها تحت تأثیر این 
مکانیسم‌های دفاعی قرار نمی‌گیرند يا وسیله‌ای جهت 
از ام گنها فقاعی تارفن با ال ی از 
خارجی باکتری‌های گرم منفی این باکتری‌ها را نسبت به 
اسید صفرا و لیزوزیم مقاوم‌تر می‌کند. از اینرو, باکتری‌های 
روده‌ای قادرند مجاری گوارشی را کلونی زه کنند. یک 
شکستگی در سدهای طبیعی بدن می‌تواند امکان ورود اين 
باکتری های اندوجنوس را به قسمت‌های استریل بدن مانند 
صفاق و جریان خون فراهم کرده و سبب بیماری گردند. 
برای مثال در یک بیمار, تومور کولون بعد از شناسایی سپتی 
سمی (عفونت منتقله از خون (16660:0۳ ۱0۵0-076ظ)) 
ناشی از باکتری‌های روده‌ای» تشخیص داده شد. 


حدول ل۳- متال‌هابی 91 معاتبسم‌های اتصال ناکتریابی 


میکروب ادهزین گیرنده 
استافیلوکوکوس اورئوس کلامپینگ فاکتور ۸ فیبرینوژن 
گونه‌های استافیلوکوکوس ار ۹ اجزاء ماتریکس خارج سلولی [فیبرونکتین, 
لامینین [طنصنصمآ]» کلاژن و غیره) 
استیتوکوکوس, گروه ۸ کمیلکس پروتئین 14 -لیوتایکوئیک اسید اجزاء ماتریکس خارج سلولی (قیبرونکتن, 
(تعاوصمت هام۳ -11۸)_پروتئین ۴ لامینین [صنصنصصآآ» کلاژن و غیره) 
۵( 
استرپتوکو کوس پنومونیه ادهسین‌ها و سایر پروتئین‌ها (-استیل هگزوزآمین -گالاکتوز 
(09270106-821201096 )136 اعع2-() 
اشریشیاکلی فیمبریه تیپ ۱ (۳:۳۵۲۲۵6 1 1(06) (مانوز (ع05صصهصن) 
آنتی ژن فیمبریه‌ای فاکتور کلونیزاسیون گانگلوزید 06 
(مدزیطصز؟ حعناحق ۳200۲ همناهه‌نده(60) (1 ع0زعمناع‌جدع 0(۷) 
فیمبریه 8 گلیکولبیدگروه خونی 2 
نایسریا گونوره فیمبریه گانگلوزید 011 
ترپونما پالیدیوم 1 2 ۳3 فیبرونکتین (۳۱۳06610) 
مایکوپلاسماپنومونیه پروتئین ۲۱ (۲1 عذ6ا۴:0) اسید سیالیک 
کلاميدیا ترا گومانیس لکتین سملح سلول (- استیل گلوگز آمین 
(صتاهع.1 عمق5 اعن)) (ومتصصموم»بالعآبجاعع2-) 
ویبریو کلرا پیلی تیپ ۴ فوکوز (۳۵۰056) و مانوز (0۷۲۵8۳056) 
(نلثم 4 16) 


4۸ لیپوتایکوئیک اسید؛ ۷180۸801 اجزاء سطحی میکروبی شناسایی کننده ملکول‌های ماتریکس چسبنده. 


۱ 


جح حته 


کلونیزاسیون, اتصال و ییاحم 


باکتری‌های مختلف قسمت‌های مخت ف بدن را 
کلونیزه می‌کننسد. مکانی که باکتری‌ها کلونیزه می‌کنند 
ممکن است نزدیکترین محل به نقطه ورود باکتری به بدن 
باشد یا ممکن است شرایط مناسبی برای رشد باکتری در 
آنجا وجود داشته باشد. برای مثال لثزیونلا استنشاق شده در 
ریه‌ها رشد می‌کند ولی چون این باکتری نمی‌تواند دمای 
بالا (مثلا ۳۵ درجه سانتی گراد) را تحمل کند نمی‌تواند به 
آسانی گسترش یابد. کلونیزه شدن در محل‌هایی که به طور 
طبیعی استریل هستند نشان دهنده نقص در مکنیسم دفاع 
طبیعی یا ایجاد یک دروازه جدید برای ورود باکتری است. 
بیماران مبتلا به سیستیک فیبروزیس (۴:0۲0515 عناوبرن) به 
خاطر کاهش عملکرد اپی‌تلیال مرکدار و ترشحات موکوسی 
تغییر یافته در دفاع نقص دارند در نتیجه ریه‌های آن‌ها 
توسط پسودوموناس آثروژینوزا و استافیلو کوکوس اورئوس 
کلونیزه می‌شود. 

در برخی موارد. کلونیزاسیون به ساختارها و یا 


فصل ۱۱. مکانیسمیای بیماریزایی باکتریبا ۱۷ 


عملکردهای خاصی به منظور باقی ماندن در محل. زنده 
ماندن و باست آوردن غذاء نیاز دارد. با کتری‌ها ممکن 
اسنت برای اتصال و9 کلونیزاسیون سطوح مختلف بدن از 
مثانه, روده و رگ‌های خونی متصل شوند آن‌ها نمی‌توانند 
شسته شوند و این اتصال به آن‌ها اجازه می‌دهد که بافت 
را کلونیزه نمایند. برای مثال عملک رد طبیعی مثانه» تمام 
باکتری‌هایی را که نتوانند به دیواره مثانه بجسبند حذف 
می‌کند. اشریشسیاکلی و سایر باکتری‌ها دارای ابزارهای 
چسنند گی (66[05ظ۸) هستند که می‌توانند به رسپتورهای 
خاصی روی سطح بافت متصل می‌شوند 9 ار گانيسم‌ها 
را از شسته شسدن محافظت می‌نمایند. بسیاری از این 
پروتئین‌های چسبندگی بر روی نوک فیمبر یه (پیلی) قرار 
دارند که به طور محکم به قندهای ویژه‌ای روی بافت 
این پرونئین‌ها را تحت عنوان لکتین‌ها (کطناهع1) تعریف 


شکل ۰۱۱-۲ مدلی از سیستم ترشحی تیپ 1 (اینجکتی زوم) از سالمونلا تایفی موریوم که در عمل تزریق به درون سلول میزبان درگیر 
است. (۸) مدلی از اینجکتی زوم سالمونلا تایفی موریوم که به درون سلول میزبان وارد می‌شود براساس (12) توموگرافی میکروسکوپ 
کرایوالکترون. (6) مدلی از اینجکتی زوم در رابطه سالمونلا - سلول میزبان. 


3 بخش ۶ ۰ باکتری‌شناسی 


کننده پیلونفریت یک ادهسین فیمبریه‌ای بنام فیمبریه م 
(11۳۱۳۲126 ۳) تولید می‌کنند. این ادهسین می‌تواند به 0-(- 
گالاکتو زیل-0-]-گالاکتو زید (-]-۵-رومامدآمع-(آسن 
(021-021) عزوماهها2ع ) متصل شود که قسمتی از ساختار 
آنتمی ژن گروه خونی ۲ (67عذاع۸ هب06۳0 5100۵ ۳) روی 
اریتروسیت‌ها و سلول‌های اپی‌تلیال سیستم ادراری انسان 
است. پیلی‌های نایسریا گونوره نیز فاکتورهای بیماریزایی 
مهمی هستند. آن‌ها به رسپتورهای اولیگوساکاریدی روی 
سلول‌های اپیتلیال متصل می‌شوند. ارگانیسم‌های یرسینیا, 
بوردتلا پرتوسیس و مایکوپلاسما پنومونیه پروتئین‌های 
چسبندگی را بیان می‌کنند که روی فیمبریه نمی‌باشند. 
استریت وکوک ها استافی وک وکوس اورئوس و سایر باکتری‌ه 
پروتئین‌هایی تولید می‌کنند که به اجزاء ماتریکس خارج 
سلولی سلول‌های اپی تلیال از قبیل فیبرونکتین, کلاژن با 
لامینین که تحت عنوان ۱۷5۸/۷/5 (اجزاء سطحی 
میکروبی شناسای ی کننده ملکول‌های ماتریکس چسینده) 
نامیده می‌شوند, متصل می‌شوند. 
سازگاری باکتریایی خاصی که کلونیزاسیون را 
بخصوص روی وس‌ایل جراحصی از قبیل دریچه‌های 
مصنوعی و کتترهای مداوم» تسهیل می‌کند ناشی از توانایی 
تولید بیوفیلم (081۳:) است. باکتری‌ها بیوفیلم‌ها در 
میان یک شبکه چسبنده از پلی‌ساکارید مجاور هم قرار 
گرفته‌اند که به یکدیگر و به سطح متصل می‌شوند. تولید 
بیوفیلم به تعداد کافی باکتری‌ها (کوئوروم) نیاز دارد. وقتی 
پسودوموناس آثروژینوزا تشسخیص داد که کلونی به اندازه 
کافی بزرگ شده است (کوئوروم سنسینگ [ 5606108 
جمد00] آن‌وقت بیوفیلم تولید می‌کند. پلاک دندانی 
(عدو۳۱2 اماعع(1) مثال دیگری از بيوفیلم است. ماتریکس 
بیوفیلم همچنین می‌تواند باکتری‌ها را در برابر دقاع‌های 
میزبان و آنتی‌بیوتیک‌ها حفظ کند. ۱ 
اگرچه باکتری‌ها فاقد مکانیسم‌هایی هستند که آن‌ها 
را قادر به عبور از پوست نماید ولی برخی از باکتری‌های 
می‌توانند از غشاء‌های مخاطی و دیگر سدهای طبیعی بافت 
عبور کنند و وارد مناطق به طور طبیعی اس‌تریل و بافت 
حساس‌تر شسوند. این باکتری‌های مهاجم یا سد را از بين 
می‌برند. التهاب را تحریک نموده تا سد نفوذپذیر شود و 


یا به درون سلول‌های سد نفوذ می‌کنند. شیگلاه سالموتلا 
و یرسینیا ارگانیسم‌های روده‌ای هستند که از فیمبریه برای 
اتصال به سلول‌های ۸۸ (66118 ( ۲01014ذه) ۱4) کولون 
استفاده می‌کنند و سپس پروتئین‌های خود را به درون سلول 
تزریق نموده و غشاء سلولی را برای سس ِِ 
برداشت باکتری‌هاء تحریک می‌کنند. این باکتری‌ها « 
سیستم ترشحی تیپ 11 تولید می‌کنند که مانند یک سرنگ 
ملکولی فاکتورهای ایجاد کننده منفذ و مولکول‌های اقکتور را 
به درون سلول‌های میزبان تزریق می‌کند. این پروتئین‌های 
افکتورمی‌تونند جذب و تهاجم باکتری را تسهیل نماین بقا و 
تکثیر درون سلولی باکتری‌ها را تقویت کنند و یا باعث مرگ 
آپوپتوزی سلول میزبان شوند. اشریشیاکلی انتروپاتوژئیک 
پروتئین‌هایی را به درون سلول میزبان ترشح می‌کند و 
یک سیستم برش دهنده قابل انتقال (ع1001 ۳0۳۱۵16 
۲ برای خود ایجاد می‌کند و سالمونلا از دستگاهی 
برای تحریک برداشت خودش به درون وزیکول استفاده 
می‌نماید که به آن اجازه می‌دهد به صورت درون سلولی 
در در درون ماکروفاژ زندگی کند. بسیاری از پروتئین‌های 
تزریق‌شده به درون اين سلول‌ها به وسیله سیستم ترشحی 
تیپ آ سبب تحریک پلی‌مریزاسیون می‌شوند. برای 
سالمونلا این عمل سبب تحریک برداشت فاگوسیتیک 
می‌شود» برای شیگلا و لستریا مونوسایتوژنز باعث حرکت 
در درون سلول و به سمت دیگر سلول» می‌شود. ویدیوهای 
بسیار عالی در خصوص این فرایندها را می‌توان در سایت 
0-۲650 8۲0ععا6 /ع ۰0۲ ۷ ناممتماصام ز ۱/۸۷۷۰ /:وصاط 
/صنط فحه عصنعهءطههناه‌کمننامیع-نجهعه‌طاهم-بحوط 
ما اوعمتامکمتمهممتففهآه 0و تام۵عاصزمز مه 
(.108ع0-عمنا0ع) م1۸ 1ععمصصا هو مشاهده کرد. علاوه بر 
این» سالمونلا و سایر باکتری‌ها تهاجم به مجرای 1 را 
به وسیله تضعیف کردن اتصالات محکم بین سلول‌های 
پی‌تلیال مخاطی با پروتئین‌های باکتریایی یا به وسیله 
فراخوانی التهاب, تحریک می‌کنند. درحالیکه نایسریا 
مننژیتیدیس اجزاء پروتئینی را تا اتصالات محکم سلول‌های 
اندوتلیال سدخونی-مغزی را ناپایدار کرده و به مایع مغزی 
نخاعی دسترسی پیدا نموده و از گردش خون به درون 
مننژها پیشروی نماید. 


فعالیت‌های پاتوژنیک باکتری‌ها 


تخریب بافت 

محصولات فرعی رشد باکتریایی» بویژه تخمیر شامل 
اسیدهاء گاز و سایر مواد برای بافت سمی هستند. علاوه بر 
این بسیاری از باکتری‌ها آنزیم‌های تجزیه‌کننده آزاد می‌کنند 
که می‌توانند بافت را تجزیه کرده و بدین وسیله برای رشد 
ارگانیسم‌ها مواد غذایی فراهم کنند و گسترش باکتری‌ها 
را تقویت نمایند. برای مثال ارگانیسم‌های کلستریدیوم 
پرفرنجنس هر چند قسمتی از فلور طبیعی مجرای گوارشی 
می‌باشند اما پاتوژن‌های فرصت طلبی می‌باشند که می‌تواند 
در بافت‌های فاقد اکسیژن ایجاد عفونت کرده و گاز گانگرن 
(06وص2) ع2)) ایجاد کنند. این باکتری‌های بی‌هوازی 
آنزیم‌ها (مانند فسفولیپاز » کلاژناز, پروتئاز و هیالورونیداز» 
چندین توکسین, اسید و گاز از متابولیسم باکتریایی تولید 
می‌کنند که باعث تخریب بافت می‌شوند. استافیلو کوکوس‌ها 
آنزیم‌های مختلف زیادی تولید می‌کنند که محیط بافت را 
تغیر می‌دهد. این آنزیم‌ها شامل هیالورونیداز و فیبرینولیزین 
و لیپازه | می‌باش‌ند. استرپتو کوکوس‌ها نیز آنزیم‌هایی 
شامل استرپتولیزین 0 و ٩‏ هیالورونیدان 86م۸ل((اها و 
استریتوکینازها را تولید می‌نمایند. 


توکسین‌ها 

توکسین‌ها محصولات باکتریایی هستند که به طور 
مستقیم به بافت صدمه می‌زنند يا فعالیت‌های بیولوژیک 
تخری ب کننده به راه می‌اندازند. توکسین و آنزیم‌هایی با 
فعالیت‌های شبه توکسیتی. آنزیم‌های تخریب کننده هستند 
که سبب لیز سلول یا پروتئین‌های خاص متصل شونده به 
رسیتور می‌شوند گه واکنش‌های بو کسیگ. را در بات هذف 
خاصی آغاز می‌کنند. علاوه براین؛ اندوتوکسین (بخش 
لپید ۸ لیپویلی ساکارید) و پروتئین‌های سوپرآنتیژنی 
سبب تحریک بیش از اندازه یا نامناسب پاسخ‌های ذاتی 
و ایمنی می‌شوند. ۱ 

در بسیاری از موارد توکسین‌ها کاملا مسئول ایجاد 
علایم خاص بیماری هستند. برای مثال توکسین از پیش 
ساخته‌شده موجود در غذا سبب مسمومیت غذایی ناشی 
از استافیل وک وکوس اورئوس, باسیلوس سرئوس و بوتولیسم 


فصل ۱۱. مکانیسمپای بیماریزایی باکتریبا 


ایجاد شونده توسط کلستریدیوم بوتولینوم می‌گردد. علایم 
ناشی از خوردن توکسین از پیش ساخته شده خیلی زودتر 
از دیگر اشسکال گاستروانتریت رخ می‌دهد زیرا اثر آن مانند 
خوردن سم است و نیازی به رد باکتری‌ها برای بروز 
علائم نمی‌باشد. ازآنجایی یک توکسین می‌تواند به طور 
سیستمیک از طریق جریان خون در تمام بدن گسترش 
یابد علایم ممکن است در محلی دورتر از محل عفونت 
ظاهر شود مانند آن چه در کزاز ناشی از کلستریدیوم تتانی 
رخ می‌دهد. 


اکزوتوکسین‌ها 

اگز وتو کسین‌ها (وصتد010:ظ) پروتئین‌هایی هستند که 
توسط باکتری‌های گرم مثبت و گرم منفی تولید می‌شوند و 
شامل آنزیم‌های سایتولیتیک و پروتئین‌های متصل شونده 
به رسپتور می‌باشتد که عملکرد سلول را تغییر می‌دهند 
و یا سلول را از بین می‌برند. در بسیاری از موارد ژن کد 
کننده توکسین روی پلاسمید (5۳10ه۳۱) (توکسین گزاز 
کلستریدیوم تتانی و توکسین‌های حساس به حرارت (171) 
و مقاوم به حرارت (57) اشریشیاکلی انتروتوکسیژنیک) یا 
فاز لیزوژن (6ع۳۵2 »نعع150) (توکسین کورینه باکتریوم 
دیفتریه ‏ وکلستریدیوم بوتولینوم) قرار گرفته است. 

توکسین‌های سایتولیتیک شامل آنزیم‌های تخریب 
کننده غشایی از قبیل آلفاتوکسین (قسفولیپاز 6) تولید شده 
توسط کلس‌تریدیوم پرفرنجنس می‌باشند که اسنفگومیلین 
و سایر فسفولیپیدهای غشایی را می‌شکنند. همولیزین‌ها 
وارد سلول می‌شوند و غشاء‌های اریتروسیت و سایر سلول‌ها 
وا تشریب مس یکت و گنسین‌های ایجاد گنه عنفا شامل 
استرپتولیزین 0 که می‌توانند سبب تراوش یون‌ها و آب از سلول 
و تخریب عملکردهای سلول یا لیز سلولی شوند. می‌باشند. 

بسیاری از توکسین‌ها به صورت دایمر با زیر واحدهای ۸ 
و 13 (توکسین‌های ۸-8) می‌باشند. قسمت 1 توکسین‌های 
۸ به رسپتور خاصی روی سطح سلول متصل می‌شوند 
و سپس زير واحد ۸ به درون سسلول انتقال داده می‌شود 
و در اینجا باعث سیب سلولی می‌گردد (3] برای اتصال 
و ۸ برای فعالیت). بافت‌های هدف این توکسین‌ها بسیار 
اختصاصی و محدود هستند (شکل ۱۱-۲ و جدول ۱۱-۲) 
هدف بیوشسیمیایی توکسین‌های ۸-8 شامل ریبوزوم‌هاء 


3 بخش ع . باکتری‌شناسی 


جد ول سس 


توکسین 


حصوصیات توکسین‌های - تاکتریایی 


ارگانیسم موقعیت ژن واحد ساختاری 


رسپتور سلول هدف 


اثر بیولوژیکی 
مارکر-۸ تومور اندوتلیال (9۳07؟ 2+۳۸: افزایش سطح 
۵۲-8 ۱۷۲2۲ لعناعطام0ظ ۹ نتلر ل 24 
1 ‌ تس 
۳۳۲ سه پروتئین ‏ (15-8)» پروتئین ۲ مورفوژنز ۱ 
ی ماس پر ی 
آنتراکس آتتراسیب. ‏ اجه ۱ یج ۸+ مرگ سلول‌های 
رگ طا ۵ وزوعمهععم(۱۷۵ بوداازمد0) هدک و جیوانات 
حیوالات 
(0/۵2) مصعام۳) آزمایشگاهی. 
پلی سیالوگانگلوزید به اضافه 
۲ زب : کاهد* هاسا:ء ‏ ای 
ِ وی کلستریدیوم ۳ ۳۹ سیناپتوتاگمین (کورسپتورها) ۳ ۳ ِ ۳ 
توکسین بوتولینوم . . ر. فاز ّ نو کولین پیش سیناپسی 
بوتولینوم کباام وع0زومزاعمهعملهزو/زا۳) فلج شل 
((62۲0۲5عع20-۲) منصع‌ماه‌امرممر٩‏ تا کح 1 
فعال‌سازی آدنیلات سیکلاز, 
کلرا توکسین ویبریو کلرا کروموزومی نت گانگلیوزید (6(61) افزایش سطح ۸۷۳ 
اسهال ترشحی. 
کورینه قن ساز گيرنده قاکتور وشند 
ز پیش ساز ی اکتور ر یه ور ین 
توکسین دیفتری باکتریوم قاژ ده ۵۲ ۳۵0۱0۲ /«0۲0) از و ۶ 
دیفتریه (۳۲۵۵۱۵۲۹۵۲ ۲ 
انتروتوکسین‌های رم , 
2 زرم اقنویشیا کین 
سن.به حرارت 


پلاسمید شبیه یا همانند توکسین کلرا 


فعال‌سازی آدنیلات سیکلاز 
گلیکوپروتئین‌های سطحی به وسیله غیرفعال‌سازی 
توکسین بوردتلا و کم با واحدهای اسید سیالیک پروتئین 6 مهاری یا 
پرتوسیس . پرتوسیس ‏ 99وی انتهایی (۵0:0 عنلهزک لعهنسع افزایش میزان (۸؛ 
دعناف‌زوع۳) تغییر عملکرد سلول يا مرگ 
سلول 
تاش ۱ رسپتور 02-ماکرو گلوبولین ۲ و رنه 
اگزو ِِ 8 سین موناس کروموزومی ده (صنلطاهاعم۲معصدهه شبیه یا تون لت 
پسودوموناس . الروژینوا میج دیفتری 
کول را 
۳ بوتریوزیل سرامید ون سفن 
شیگا توکسین 7 کروموزومی ۸5 عنصمیع آره‌عمنطه0100) با 0 ِ« 
یسانتری (م 
پلی سیالوگانگلیوزید به 
اضافه گلیکوپروتئین 1512 کاهش رهاسازی 
رید (کورسرتورها) تروق انسمیت ها ا 
ی کلستریدیوم وم رسپتور نوروترانسمیترها از 
توکسین تتأنوس تتانی پلاسمید عبام وع0زدمناعمهعملهندیاه() ._ نورون‌های مهار کننده» فلج 


صنها01۷600۲0 15-112 اسپاستیک. 
((6601075ع۲-ع) 

و۳ آدنوزین مونوفسفات حلقوی» ۱۷ قاکتور اد ۱9 فاکتور کشنده, ۸ آنتی‌ژن محافظت کننده؛ 02-۴ 02- ماکروگلوبولین رسپتور؛ 02 پروتئین ۳ مورفوزنز 

کاپیلاری. 103 گلوبوتری آسیل سرآمید؛ 011۷1-8. مارکر ۸ اندوتلیال تومور. 


فصل ۱۱. مکانیسمیای بیماریزایی باکترییا ۵ 


عامه‌طا۷و صاعامیم اه حدتانطاطع۱ 


۵۵۵ اه 


8 
شکل ۰۱۱-۳ (-۸) شیوه فعالیت اگزوتو کسین‌های ۸-8 دایمریک. توکسین‌های ۸-8 باکتریایی اغلب از دو زنجیره ملکولی تشکیل 
شده‌اند. زنجیره 3 متصل می‌شود و ورود زنجیره ۸ به درون سلول‌ها را تحریک می‌نماید و زنجیره ۸ دارای فعالیت مهاری علیه 
برخی فعالیت‌های حیاتی می‌باشد. ۸0۲1 استیل کولین, ۰۸۸۳ آدنوزین مونوفسفات حلقوی؛ «دطنلد000. کلستریدیوم بوتولینوم؛ 

عدنب‌طاط‌نه.) کورینه باکتریوم دیفتریه؛ نصماع!.» کلستریدیوم تتانی؛ ۰600۱6۳26 ۷؛ ویبریو کلرا؛ 


مکانیسم‌های انتقالی» سیگنال‌دهی درون سلولی (تولید اتصال همزمان به رسپتور سلول 7 و کمپلکس بزرگ سازگار 
آدنوزین مونوفسفات حلقوی [6۸0۷۳]» عملکرد 0 پروتئین) نسجی کلاس 11 (21716-11) روی یک سلول عرضه کننده 
می‌باش ند و طیف اثری از اسهال تا از دست رفتن عملکرد آنتی‌ژن, بدون نیاز به آنتی‌ژن سب فعال شدن سلول‌های 
عصبی و مرگ را شامل می‌شوند. ویژگی‌های عملکردی ‏ ۲ می‌گردند. سوپ رآنتیزن‌ها تعداد زیادی از سلول‌های 
توکسین‌های سایتولیتیک و سایر توکسین‌ها با جزئیات ‏ ۲ را فعال می‌کنند که منجر به آزاد شسدن مقدار زیادی 
بیشتر در فصول مربوط به بیماری‌های خاص هر یک بحث ازاینترلوکین‌ها(طوفان سایتوکین (5/0۳7 عهفله»/6)) 
راو (شامل اسلل 2ملا و کسلله 10۳-0 اینترف رون 1700) 

سوپر آنتی‌ژن‌ها (5006701826۳5) یک گروه خاص از گاما و انواع کموکاین‌ها شده و در نتیجه سبب ایجاد 
توکسین‌ها هستند (شکل ۱۱-۳) اين مولکول‌ها از طریق تب تهدیدکننده حیات» شوک راش و پاسخ‌های شبه 


شکل ۱۱-۴. اتصال سوپر آنتی‌ژن به مناطق خارجی رسپتور 
سلول ۲ و مولکول‌های کمپلکس بزرگ سازگار نسجی (۷10) 
کلاس ۲۲ (1 ۲۷6) 


خودایمنی می‌شوند. این سوپرآنتی ژن‌ها علاوه بر تحریک 
سلول‌های 7 می‌توانند منجر به مرگ سلول‌های 7 فعال 
شده و در نتیجه از بین رفتن کلون‌های سلول 1 اختصاصی 
و از دست دادن پاسخ‌های ایستی آن‌ها شود توکسین 
سندرم شوک توکسیک ٩۳۵۲0۳۲6(‏ 5۳061 11066 
۲0«7) استافیل وک وکوس اورئوس و انتروتوکسین‌های 
استافیل وک وکوسی (کصندمامعاطظ هههممازدم‌ها؟) و 
توکسین اریتروژن ۸ یا 0 (0 0۲ ۸ 10۲ عنجععهتطوط) 
استرپتوک وکوس پایوژنر نمونه‌ای از سوپر آنتی ژن‌ها می‌باشند. 


الکوهای ملکولی مرتبط با پاتوژن 
وجود ترکیبات دیواره سلولی باکتریایی به عنوان 
سیگنال عفونت عمل می‌کنند و هشدار چند خطری قوی به 
بدن جهت فعال‌سازی سیستم‌های دفاعی میزبان می‌دهند. 
الگوهای مولکولی در این ساختارها (الگوه ای مولکولی 
مر تبط بایاتوژن (۲۷۵۱6۵۲12۲ ۳۵۱۵۵0860-۵890012160 
[:۳۸۷۲۳] ۳۵۱:6۳۲5) به مولکول‌های رسپپتور شبه 
لا ((عضنا؟) 56002۱0۲ 1011-16) و دیگر ملکول‌ها 
متصل می‌شوند و تولید سایتوکین‌ها را تحریک می‌کنند 
(فصل‌های ۸ و ۱۰ را ببینید). در برخی موارد پاسخ میزبان 
بیش از حد بوده و حتی می‌تواند تهدید کننده حیات باشد. 
بخش لیپید ٩‏ در لیپو پلی ساکارید (۱.۳) تولید شده توسط 


کاذر ۰۱۱-۳ شمیت مرتیط با اند وشن 


لکوپنی ایجاد شده به دنبال لکوسیتوز 
» فعال کردن کمپلمان 

» ترومبوسایتوپنی 

» انعقاد منتشره درون عروقی 

کاهش گردش خون محیطی و انتشار به ارگان‌های بزرگ 
از شوک 
امرگ 


باکتری‌های گرم منفی, فعال کننده قوی‌تر واکنش‌های فاز 
حاد و التهابی می‌باشد و آن را اندوتوکسین (۳۵0۱08ظ) 
می‌نامند. مهم است توجه داشته باشیم که اندوتوکسین 
شبیه اگزوتوکسین نیست و فقط باکتری‌های گرم منفی 
تولید اندوتوکسین می‌نمایند. پاسخ شبه اندوتوکسین اما 
غمیفتر) ممکن است علیه ساختارهای یاکتری‌های گرم 
مثبت مانند تیکوئیک اسید و لیپوتیکونیک اسید رخ دهد. 
باکتری‌های گرم منفی در طی عفونت. اندوتوکسین 
آزاد می‌کنند. اندوتوکسین به رسپتورهای خاص (۲114 و 
4 بر روی سطح ماکروفاژها؛ سلول‌های ظ و سایر 
سلول‌ها متصل می‌شوند و تولید و رهاسازی سایتو کین‌های 
فاز حاد ات 10۳-2 6سا و پروستاگلاندین‌ها را 
تحریک می‌کند (شکل ۱۱-۴) اندوتوکسین همچنین رشد 
سلول‌های ظ (میتوژن (0۷]1:026۳160)) را تحریک می‌کند. 
در غلظت‌های پایین اندوتوکسین برخی پاسخ‌های 
حفاظتی از قبیل تب اتساع عروقی و فعال شدن پاسخ‌های 
ایشتی.و التفابی را ریگ می‌کند (کادر ۱1-۳ دبا این 
حال سطوح اندوتوکسین در خون بیماران مبتلا به سپسیس 
(وجود باکتری‌ها در خون) ناشی از باکتری‌های گرم منفی 
می‌تواند خیلی بالا بوده و پاسخ سیستمیک به آن خیلی 
شدید باشد طوری که منجر به شوک و حتی مرگ شود. 
در غلظت‌های بالاء اندوتوکسین می‌تواند مسیر آلترناتیو 
کمپلمان را فعال کند و باعث تولید آنافیلوتو کسسین‌ها 
(038 و 058) شود که در اتساع عروقی و نشت مویرگی 
نقفش دارند. این ارات در همراهی با 1۳-۰ و ال 
می‌تواند منجر به کاهش فشار خون (۲۱۲00۱65100) 
و شوک (8006) شود. همچنین ممکن است در نتيجه 
فعال شدن مسیرهای انعقاد خون, انعقاد منتشره درود 


۹ 
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کل ۰۱۱-۵ فعالیت‌های متعدد لیپوپلی ساکارید (1۳5) 
انلوتوکسین باکتریایی اغلب هر مکانیسم سیستم ایمنی 
همجن سسکا رااقمال میکند کداین موشیوع سیب له 
که 1.۳5 یکی از قدرتمندترین محرک‌های سیستم ایمنی باشد. 
0 انعقاد منتشر درون رگی؛ 1۳(1-۷ اینترفرون گاماء تلع 
سوت گیب تک اس ایتار کی ۳۷/۳ : تکو تعای 
پلی‌مورفونوکلثر (نوتروفیل)؛ 171۳ فاکتور نکروزدهنده توموری. 


عروقی (صمناهانهده) مداباهءعاص. 40ع)مصنجوعووزر 
(110)) رخ دهد. تب بالاء پتشی (ضایعات پوستی ناشی از 
نشست مویرگی) و علائم بالقوه شوک (ناشی از افزایش 
نفوذپذیری عروقی) در عفونت ناشی از نایسریا مننژیتیدیس 
می‌تواند مربوط به مقادیر بالای اندوتوکسین ازاد شده در 
طی عفونت باشد. 


ایمونوپاتوژنز 


در بسیاری موارد علائم عفونت باکتریایی توسط 
پاسخ‌های ایمنی ذاتی و التهابی بیش از حد به راه افتاده 
به وسیله عفونت» ایجاد می‌شوند. هنگامی که پاسخ فاز 
حاد علیه ترکیبات دیواره سلولی محدود و کنترل شده 
باس د یک پاسخ ضد باکتریایی محافظت کننده می‌باشد. با 


فصل ۱۱. مکانیسمپای بیماریزایی باکتریا ‏ ۱۷۷ 


این حال این پاسخ‌ها همچنین باعث ایجاد تب و ناراحتی 
می‌شسوند و هنگامی که سیستمیک و خارج از کنترل 
باش‌ند» پاسخ فاز حاد و التهاب باعث ایجاد علائم تهدید 
کننده حیات همراه با سپسیس و مننژیت می‌گردد (شکل 
۱۱-۵را ببینید)؛ نوتروفیل‌هاء ماکروفاژ و کمپلمان فعال شده 
می‌توانند باعث ایجاد آسیب در محل عفونت شوند. فعال 
شدن کمپلمان همچنین می‌تواند باعث رهاسازی آنافیلا 
توکسین‌ها شود که منجر به آغاز نفوذپذیری عروقی و 
شکست مویرگ‌ها می‌گردد. تولید مایع» مرگ سلول‌هاء و 
چرک به وسیله مرگ نوتروفیل‌ها, محدود شدن دسترسی 
ایمنی و درمان‌های آنتی‌بیوتیکی علیه عفونت» تشسکیل 
می‌گردد. تشکیل گرانولوم تحریک شده توسط 1 سل 04 
و ماکروفاژها در عفونت با مایکوباکتریوم توب رکلوزیس 
می‌تواند منجر به تخریب بافت شود. پاسخ‌های خودایمنی 
می‌تواند توسط پروتئین‌های باکتریایی از قبیل پروتئین ۷ 
استرپتوکوکوس پایوژنر که از نظر آنتی ژنی شبیه بافت 
قلب است ایجاد شود. آنتی بادی‌های ضد پروتئین ۷ با 
سلول‌های قلبی واکنش متقاطع (0059-762»0) نشان 
می‌دهند و می‌توانند منجر به اسیب‌های قلبی از جمله 
تب روماتیسمی (۳6۷6۲ 6۳210) شوند. متعاقب 
عفونت با استرپتوکوکوس پایوژنز کمپلکس‌های ایمنی در 
گلومرول‌های کلیه رسوب می‌کنند و منجر به گلومرونفریت 
بعد استرپتوکوکوسی می‌شوند. برای کلامیدیا. ترپونما 
(سیفلیس» بورلیا (بیماری لایم) و سایر باکتری‌ها پاسخ 
ایمنی میزبان علت اصلی علایم بالینی در بیماران می‌باشد. 


مکانیسم‌های فرار از دفاع‌های میزبان 


باکتری‌ها انگل‌هایی هستند و فرار از پاسخ حفاظتی میزبان 
یک مزیت انتخابی است. از نظر منطقی هر چه عفونت 
باکتریایی برای مدت طولانی در بدن باقی بماند باکتری 
زمان بیشتری برای رشد و ایجاد سیب خواهد داشت. 
بنابراین باکتری‌هایی که بتوانند از دفاع‌های میزبان فرار 
کنند یا آن‌ها را تضعیف نمایند پتانسیل بیشتری برای ایجاد 
بیماری دارند. باکتری‌ها از شناسایی شدن و کشته شدن 
توسط سلول‌های فاگوسیت کننده فرار می‌کنند. آنتی بادی 
و کمپلمان را غیر فصال می‌کنند و یا از آن فرار می‌کنند و 


بی د در بر رابر با اکن 


لژ :۱ 7 


ی ۱ 
۰ وجود ون و بوفیلی‌ا 
۰ تقلید آنتی ژنیک 
» پوشیده شدن آنتی ژنی 
* تغییر آنتی ژنیک 
* تولید پروتئاز ضد ایمونوگلوبولین 
مهار کموتاکسی 
* مهار فاگوسیتوز 
مهار ادغام فاگولیزوزوم 
ه مقاومت به آنزیم های لیزوزومی 


ای درون سلولی 


حتی در درون سلول‌ها رشد می‌کنند تا از پاسخ‌های میزبان 

کیسول یکی از مهمتریسن فاکتورهای بیماریزایی 
می‌باشد (کادر ۱۱-۵) اين لایه‌های لعابی (۲9عرما عصناة) 
باکتری‌ها را از پاسخ‌های ایمنی و فاگوسیتوزی مصون نگه 
می‌دارند. کپسول‌ها به طور تیبیک از پلی ساکاریدها ساخته 
شده‌اند که معمولا ایمونوژن‌های ضعیفی هستد. برای مثال 
کپسول استرپت وکوکوس پایوژنر از جنس اسید هیالورونیک 
(0نع۵ ءنمه‌تساله(13) است که مشابه اسید هیالورونیک بافت 
پیوندی انسان است در نتیجه باکتری‌ها را می‌پوشاند و آن‌ها 
را از اينکه توسط سیستم ایمنی میزبان شناسایی شوند حفظ 
می‌نمایند. کپسول همچنین مانند لباس چسبناک و تنگ 
فوتبال عمل می‌کند و بدین ترتیب به چنگ آوردن و از بین 
مشکل است. کپسول همچنین باکتری را از تخریب شدن 
در درون فاگولیزوزوم ماکروفاژ یا لکوسیت محافظت می‌کند. 


۰ ستاو 3 کوس اورئوس 
۰ استرپتوکوکوس پنومونیه 

» استرپتوکوکوس پایوژنز (گروه ۸) 

| » استرپتوکوکوس آگالاکتیه (گروه 13 

| * باسیلوس آنتراسیس 

۰ نایسری گونوره 

» نایسریا مننژیتیدیس 

۱ » هموفیلوس آنفولاآنزا 

| » اشریشیاکلی 

ه کلبسیلا پنوموینه 

| » گونه‌های سالمونلا 

» پرسینیا پستیس 

» کمپیلوباکتر فتوس 

» پسودوموناس آثروژینوزا 

| ه باکتروئیدس فراژیلیس 

» کریپتوکوکوس نئوفورمنس (مخمر) 


تمام این خصوصیات سبب طولانی شدن زمان حضور باکتری 
در خون (باکتریمی) قبل از حذف باکتری توسط پاسخ‌های 
میزبان می‌شود. موتانت‌های باکتری‌هایی که به طور طبیعی 
دارای کپس‌ول هستند و توانایی خود در ساخت کپسول را از 
دست داده‌اند قدرت بیماریزایی خود را ز 
مثال‌هایی از اين قبیل باکتری‌ها استرپت وک وکوس پنومونیه 
و ایسریا منتژیتیدیس می‌باشد. سوفیلم («9:0۲117) که 
از مواد کپسولی ساخته شده است می‌تواند از دسترسی 
آنتی بادی و کمپلمان به باکتری‌ها جلوگیری نماید 

باکتری‌ها می‌توانند به وسیله رشد داخل سلولی 
تفییرات آنتی‌ژنتیک و يا غیر فعال کردن آنتی بادی و 


نیز از دست می‌دهند. 


جدول ۴۶- 
روش مثال 
جلوگیری از ادغام فاگولیزوزوم 


(همزعن۴ عصصمعموبزام‌ع‌عطط ۶ همتاننطص) 
مقاومت به آنزیم‌های لیزوزومی 

(ععصرفحظ لقصمومعرا وا ععصهاعنعع؟) 
تطابق به تکثیر درون سیتوپلاسمی 
(ممتاهء‌نام16 عتصعداممابن 10 مهتامامعلش) 


۱- روش‌های مقاومت به فعالیت کشندگی فاکوسیت‌ها 


گونه‌های لژیونلاه مایکوباکتریوم توبرکلوزیس, گونه‌های کلامیدیا 


سالمونالا تایفی موریوم» گونه‌های کو کسیلاء گونه‌های ارلیشیاء مایکوبا کتریوم 
لپره» گونه‌های لیشمانیا 


لیستریاه فرانسیسلا و گونه‌های ریکتزیا 


گونه‌های مایکوباکتریوم 
| » گونه‌های بروسلا 

* گونه‌های فرانسیسلا 

» گونه‌های ریکتزیا 

۰ گونه‌های کلامیدیا ۱ 
لیستریا منوسایتوژنز ۱ 
» شیگلا دیسانتری ۱ 
» یرسینیا پستیس 
۰ لژیونلا پنومونیلا 


خزبت 


کمپلمان از پاسخ‌های آنتی‌بادی فرار کنند. نایسریا گونوره 
برای فرار از پاسخ‌های آنتی‌بادی می‌تواند در ساختار 
آنتی‌ژن‌های سطحی تغبیر ایجاد نماید همچنین پروتنازی 
تولید می‌کند که ایمونو گلوبین ۸ (12۸) را تخریب می‌نماید. 
استافیلو کوکوس اورئوس یک پروتئین متصل شونده 
به 0ع1 به نام پروتئین ۸ را تولید می‌کند این پروتئین 
مانع از فعالس‌ازی کمپلمان و یا اپسونین توسط آنتی‌بادی 
می‌شود و به صورت یک ماسک در اطراف باکتری قرار 
می‌گیرد و مانع شناس‌ایی باکتری شود. باکتری‌هایی که به 
صورت داخل سلولی رشد می‌کنند شامل مایکوباکتریوم‌هاء 
قرانسیسالق پروسلا کالا‌دیاها و ریک باطا مي‌باشند تکار 
۱۱-۶» برخلاف بیشتر باکتری‌ها کنترل عفونت‌های آنها 
نیازمند پاسخ‌های ایمنی سلول 7 کمکی 1111 می‌باشد 
که ماکروفاژها را برای کشستن یا ایجاد دیواره (گرانولوما 
(0۳2۵۵۱0۲۳2)) در اطراف سلول‌های آلوده (مثلا برای 
مایکوباکتریوم توب رکلوزیس) فعال می‌کند. 

باکتری از طریق جلوگیری از دسترسی کمپلمان به 
اجزاء غشاء. پوشاندن خودشان و بوسیله جلوگیری از فعال 
شدن آبشار کمپلمان از سیستم کمپلمان فرار می‌کنند. 
ضخامت پتیدوگلیکان دیواره سلولی باکتری‌های گرم 
مثبت و آنتی‌ژن 0 طویل 1۳5 اغلب باکتری‌های گرم منفی 
(نه گونه‌های نایسریا) مانع از دسترسی سیستم کمپلمان به 
باکتری می‌شوند و بدین صورت مانع از آسیب دیدن غشای 
باکتریایی می‌شوند. استرپتوک و کوس پایوژنز از طریق تخریب 


2 کمپلمان» کموتاکسی لکوسیت‌ها را به محل عفونت 


فصل ۱۱. مکانیسمپای بیماریزایی باکتریا "۷ 


۸ واه عناعناد .6) ۱2۵000معمه انطنطم۱ سر 


کاهان 6 )۱0۱۵1 سه 


(قهبنه .ع) مارومو2۳۵ ۱٩۱‏ سم 0 


۳۹ 0 
9 
رن 


کنام6۳۵۵/۵000) عا0۱05موهطم )۱0۳۵ 


(وانادجهه وه00 06 


کاوها(م۵و۴۳۵ 


۷۰9 


اععا۵۷۱0۵ 10 0۲۵۷ 200 ۱۷5۵5۵۲۶۵ 2502۳06 9 


۰ ۷۰) (۱۷5۵5۵۳۱2 لعا :2۳08018 اکتدظ 
هوجو ا/ع0/عک ااعه وناز امنااناد 270 موتلهد 
(دناعاناد .6 
۱0۱۵۲۱۵۲0۲ ۵۷ 2047۷2100 9۵0۷ سعه 
(2اتصاموطامه) ۱۳۸۵۲۱۵۲۵۲۲ 


شکل ۱-۶ ۱. مکانیسم باکتریایی برای فرار از پاکسازی توسط 
سلول‌های فاگوسیت کننده. مثال‌های انتخابی از باکتری‌ها 
استفاده کننده از مکانیسم‌های ضد فاگوسیتوزی ارائه شده است. 


اعواله/9۵ ۸۷) ط0تدن ۱۷5۵6۵۳۵۱ !۱۱۳۵ -- 


محدود می‌کند. نایسریا گنوره برای جبران فقدان این 
0 به سیالیک اسید حمله می‌کند و آنرا به 105 خود اضافه 
می‌کند و بدین صورت مانع فعال شسدن کمپلمان می‌شوند. 
ضدباکتریایی مهم هستند اما بسیاری از باکتری‌ها به 
روش‌های مختلف می‌توانند به کشستار فاگوسیتی مقاومت 
نشان دهند. آن‌ها می‌توانند آنزیم‌هایی تولید کنند که 
توانایی لیز سلول‌های فاگوسیت کننده را داشته باشند (مانند 


۸ بخش ۶ ات 


استرپتولیزین تولید شده توسط استربتوکوکوس پایوژنز یا 
فا توکسینتولید شدهتومط کلدستریدومپررتجنس) 
آن‌ها می‌توانند فاگوسیتوز را مهار نموده (مانند اثرات 
سول و پروتتس ۱۱ تولید شده توسط استرپتوکوکوس 
پایوژنز) و یا کشستار داخل سلولی را متوقف نمایند. 
مکانیسم‌های باکتریایی برای حفاظت در برابر کشته شدن 
داخل سلولی شامل ممانعت از الحاق فاگولیزوزوم جهت 
جلوگیری از تماس با محتویات باکتریسیدالی آن (مانند 
گونه‌های مایکوباکتریوم» مقاومت با واسطه کپسول یا 
مقاومت آنزیمی نسبت به آنزیم‌ه ای لیزوزومی یا مواد 
باکتریسیدال و توانایی در خروج از فاگوزوم و قرارگیری 
در سیتوپلاسم قبل از مواجهه با آنزیم‌های لیزوزومی 
می‌باشد (جدول ۱۱-۴ و شسکل ۱۱-۶). تولید کاتالاز 
توسط استافیلوکوکوس‌ها می‌تواند سبب شکسته شدن 
پراکسید هیدروژن تولید شده توسط سیستم میلوپراکسیداز 
گردد. بسیاری از باکتری‌هایی که درونی هستند اما در 
برابر فاگوسیتوز زنده باقی می‌مانند می‌توانند از سلول به 
عنوان محلی برای رشد و مخفی شدن از پاسخ‌های ایمنی 
و رآهگازی جوت اک از هر سراسم دی اقب تقاقه گت 

استافیل وک وکوس اورئوس همچنین می‌تواند به وسیله 
محصور کردن محل عفونت از دفاع‌های میزبان فرار کند. 
استافیل وک وکوس اورئوس می‌تواند آنزیم کوآگولاز تولید 
کند که تبدیل فیبرینوژن به فیبرین را به منظور یک سد 
شبه لخته (۲ع۵۲ظ 1006)) تقویت می‌نماید» این ویژگی 
استافیلو کوکوس اورئوس را از استافیل وکوکوس اپیدرمیدیس 
متمایز می‌کند. استافیلو کوکوس اورئوس و استرپتوکوکوس 
پایوژن ز و بعضی از باکتری‌های دیگر چرک‌زا هستند 
(تشکیل دهنده‌های چرک) و چرک تولید شده در اثر مرگ 


نوتروفیل‌ها مانع از رسیدن آنتی‌بادی‌ها و آنتی‌بیوتیک‌ها به 
باکتری‌ها می‌شود. مایکوباکتریوم توبرکلوزیس با تحریک 
ایجاد گرانولوم می‌تواند در بدن میزبان زنده بماند که در 
درون آن, باکتری‌های زنده ممکن است در طول زندگی 
فرد عفونی باقی بمانند. در صورت کاهش وضعیت ایمنی 
میزبان, باکتری‌ها می‌تواند رشد خود را از سر گیرند. 


حلاصه 


فاکتورهای بیماریزایی اصلی باکتری‌ها شامل کپسول: 
ادهسین‌ها, اینواسین‌ها (محنعه*1۳) آنزیم‌های تجزیه 
کننده, توکسین‌ها و مکانیسم‌های فرار از حذف شدن توسط 
دفاع‌های میزبان می‌باشند. باکتری‌ها ممکن ات فقط 
یکت مگانيسم پیمازه ای حاف_عه باشدد. یرای مفال کورینه 
باکتری وم دیفتریه تنها یک مکانیسم بیماریزایی دارد که 
آن هم توکسین دیفتری است. سایر باکتری‌ها فاکتورهای 
بیماریزایی زیادی بیان می‌کنند. استافیل وک وکوس اورئوس 
مثالی از این قبیل باکتری‌ها می‌باشد که ادهسین‌هاء 
آنزیم‌های تجزیه کننده» توکسین‌هاء کاتالاز و کوآگولاز را 
بیان نموده که مسئول ایجاد طیفی از بیماری‌ها می‌باشند. 
علاوه بر این سویه‌های مختلف در یک گونه باکتریایی 
ممکن است مکانیسم‌های بیماریزایی متفاوتی را بیان کنند. 
برای مثال علائم و عوارض گاستروانتریت (اسهال) ناشی 
از اشریشسیاکلی ممکن است شامل تهاجم و مدفوع خونی, 
مدفوع آبکی شبه‌وبا ([5600 /جعنه۷۷ ع-0016۲2) و حتی 
بیماری هموراژیک حاد باشد که بستگی به سویه خاص 
ایجادکننده عفونت دارد. 


۳ 
فصل ۱۱. مکالیسمای بیماریزایی باکتریدا ۱۸۱ 


۰ سه راه که به وسیله آن‌ها پاتوژن‌های اگزوژن می‌توانند 

یک فرد را آلوده کنند نام ببرید. پنج مثال از ارگانیسم‌هایی 

۲. چگونه میکروب‌ها به پاکسازی ایمونولوژیک مقاوم 

|۳. دو نوع کلی اگزوتوکسین‌ها کدامند؟ برای هر نوع 
مثالی بزنید. 


(۱) خوردن. مثال‌ها: شیگلاه باسیلوس سرئوس: 
اشریشیاکلی و گونه‌های ویبریو. 

(۲) تنفس. مثال‌ها: گونه‌های مایکوباکتریوم» مایکوپلاسما 

پنومونی»» بوردتلا» استرپتوکوکوس, کلامیدوفیلا 
پتوموتی: 

(۲) گزش بندپایان. مثال‌ها: ریکتزیاه ارلیشیاء کوکسیلاء 
فرانسیسللاء بورلیا بورگدورفری. (جدول ۱۱-۱) 

۲ کپسول‌دار شدن. مثال: استرپتو کوکوس پنومونیه. 

۱ رشد درون سلولی. متال: فرانسیسلا تولارنسیس. 
پروتئاز ضد ایمنوگلوبین‌ها. مثال: نایسریا گونوره. 
پروتئین متصل شونده به 6ع1. مثال: استافیلو کوکوس 
اورئوس. جلوگیری از ادغام فاگولی_زوزوم: مثال‌ها: 


۴ اغلب واکسن‌های ضدباکتریایی آنتی‌بادی‌هایی را 
تحریک می‌کنند که از عفونت» گسترش يا فاکتورهای 
بیماریزایی باکتری‌ها جلوگیری می‌کنند. یک واکسن 
برای استافیلو کوکوس اورئوس طراحی نمایید که بتواند 
از عفونت و فاکتورهای بیماریزایی پیش‌گیری نماید و 
برداشت توسط فاگوسیت‌ها (اوپسونیزاسیون) را تسهیل 
کند. 


لژیونلاه مایکوباکتریوم توبرکلوزیس. ۱ 
مقاومت به آنزیم‌های لیزوزومی. مثال: سالمونلا تیفی , 
موریوم. 


۱۳۳ آنزیم‌های تخریب کننده. مثال: توکسین 4 


(فسفولیپاز » کلستریدیوم پرفرنجنس) ۱ 
(۲) ۸-8 توکسین‌ها. مثال: توکسین تتانوس. ۱ 
(۲) سوپر آنتی‌ژن‌ها: مثال: توکسین سندرم شوک ۱ 
توکسیک استافیلوک وکوس اورئوس. ۱ 

۴ جهت پیشگیری از عفونت استافیلوکوکوس اورئوس . 
می‌توان واکسنی طراحی نمود که با تحریک , 
تولید آنتی‌بادی‌ها علیه اجزاء ساختاری باکتری» ۱ 
اوپسونیزاسیون آن را تسهیل نماید. ۱ 


در آن فصل‌ها بر روی هر یک از ارگانیسم‌ها و بیماری‌های 
ناشی از آن‌ها متمرکز شده است. خلاصه نموده است. ما 
بر این باور هستیم که این روش مهمی در درک این که 
زمانی که فرد به یک عفونت مبتلا می‌شود یک پزشک به 
وسیله ارزیابی نشانه بالینی و بررسی لیست ارگانیسم‌هایی 
که احتمالا عامل بیماری هستند به تشخیص میرسد. 
اتیولوژی در برخی از بیماری‌ها مربوط به یک ارگانیسم 
است (مانند کزاز -کلستریدیوم تتانی). با این وجود. عمدتا 
در بسیاری از موارد چندین ارگانیسم می‌تواند یک تصویر 
بالینی مش‌ابهی را ایجاد کنند (مثلا سپسیس, پنومونی, 
گاستروانتریت منتژیت). بنابراین مدیریت بالینی عفونت‌ها 
است که اين بسیار مهم است بدانیم کدام ار گانیسم به طور 
شایع مرتبط با روند عفونی خاص می‌باشد. 

کسترش یگ حقوزت بسدگی به تاسلات پیچیتدلی اژ1ا] 
حساسیت میزبان به عفونت» (۲) قدرت بیماریزایی ارگانیسم. و 
(۲) فرصت برای واکنش بین میزبان و ارگانیسم دارد. خلاصه 
کردن تعاملات پیچیده‌ای که منجر به گسترش عفونت در هر 
سیستم ارگان می‌ش ود در یک فصل غیرممکن است. این 
موضوع. هدف متن‌های جامع در بیماری عفونی می‌باشد. ,این 
فصل نسبتا به ارائه نمودن مروری بسیار گسترده بر باکتری‌های 
شایع مرتبط با عفونت‌ها در قسمت‌های خاصی از بدن و با 
تظاهرات بالینی خاص تاکید دارد (جدول‌های ۱۲-۱ تا ۱۲-۵). 
از آنجاییکه بسیاری از فاکتورهاء فراوانی نسبی که هر یک از 
ارگانیسم‌ها سبب بیماری می‌شوند را تحت تاثیر قرار می‌دهد 
(مثلا سن» بیماری زمینه ای» فاکتورهای اپیدمیولوژیک ایمنی 
میزبان» هیچ کوششی به منظور تعیین همه فاکتورهای مرتبط 
بامیمازی تاشسیی زار گانیسس‌های خا تسام نفده سک 
بخشی از موارد عنوان شده از فصل‌های پیش‌رو و در متن‌های 


[ بن ۲۳۲۳۳۳ ی ای کی یی یی ی وا 2 ۰ ,و ] 


نقش باکتری‌ها در بیماری 


بیماری عفونی فراهم آورده شسده است. علاوه بر این نقش 
قارچ‌هاء ویروس‌ها و انگل‌ها در این فصل در نظر گرفته نشده 
است ولی در قسمت‌های بعدی این کتاب بررسی می‌شود. 

جدول‌های ۱۲-۱ و ۱۲-۲ مجموعه‌ای خلاصه 
شده در خصوص نقش باکتری‌ها در بیماری‌های عفونی 
را صرح می‌دهند. به طور ساده جدول ۱۲-۱ لیستی از 
باکتری‌ها و بیماری‌های ایجاد شونده توسط آنها را ارائه 
می‌کند و جدول ۱۲-۲ لیستی از بیماری‌ها و باکتری‌های 
مرتبط با بیماری‌ها را نشان می‌دهد. متأسفانه هیچ یک 
از این جدول‌ها جامع نیستند. بیشتر بیماری‌ها با بسیاری 
از باکتری‌ها مرتبط هستند و لیست باکتری‌های مسئول 
اغلب بیماری‌ها کامل نیست. این دو جدول دستاوردهای 
مختلف راجع به فهم نقش باکتری‌ها در بیماری عفونی 
را ارائه می‌نمایند. به طور کلی دستاورد به دست آمده در 
این کتاب شناخت ارگانیسم‌ها, درک بیولوژی آنها همسو با 
توانایی آنها در ایجاد بیماری است. ما این دستاورد نسبتی را 
به کار بردیم زیرا احساس می‌کنيم که اين روش زمینه‌ای 
برای دانشجویان در درک فرایند بیماری را فراهم می‌کند. 
از این رو ما تشسخیص دادیم که به معرفی بیمار مبتلا به 
سندروم بیماری بپردازيم و دانشجو باید به خاطر آورد که 
کدام ارگانیسم‌ها می‌توانند مسئول این بیماری باشند. به 
اين دلیل جدول ۱۲-۲ ارائه شسده اسست. در این نسخه از 
کتاب میکروبیولوژی پزشکی, با استفاده از این خلاصه 
فصل‌ها به معرفی بحث‌های باکتری‌ها» ویروس‌هاء قارچ‌ها 
و آنگل‌ها پرداخته شده است. ما می‌دانيم که بحث‌های 
مربوط به مجموعه بزرگی از ارگانیسم‌ها ممکن است برای 
بسیاری از دانشسجویانی که به آنها میکروبیولوژی آموخته 
می‌شود. گیج‌کننده باشد. ما اميدواريم که با استفاده از این 
فصل به عنوان یک مقدمه, بتوانیم چهارچوب مفیدی از 
فهرست‌بندی انواع ارگانیسم‌های عامل بیماری‌های مشابه 
را به دانشجویان ارائه نماییم. 


۴" بخش ۶ باکتری‌شناسی 


ا رگاتیسم 


های باکتریایی انتخاب شده 


اشکال بالینی 


کوکسی‌های گرم مثبت هوازی و بیهوازی اختیاری 


انتروکوکوس فکالیس و 


آنتروکوکوس فاسیوم 


استافیل و کو کوس اورئوس 


استافیلوکوکوس, کواگولاز 
سم 


استرپتوکوکوس پایوژنز 


(گروه ۸۵) 


استرپتوکو کوس آگالاکتیه 
(گروه ظ) 


استرپتوکوکوس ویریدنس 


باکتریمی,پریتونیت» عفونت‌های 
مجرای ادراری» اند وکاردیت 


عفونت‌های چرکی: زرد 

زخم, فولیکولیت, فورنکل‌هاء 
کربونکل‌هاء زخم‌هاء 
عفونت‌های منتشر: باکتریمی» 
اند وکاردیت پنومونی» امپیماء 
استئومیلیت» آرتریت سیتیک, 


عفونت‌های زخم. عفونت‌های 
مجرای ادراری, عفونت‌های کتتر 
و شانت» عفونت‌های وسایل پروتز 


عفونت‌های چرکی: فارنژیت» تب 
و بافت نرم (زرد زخم. باد سرخ. 
سلولیت» فاسیت نکروز دهنده)» 
سندروم شبیه شوک توکسیک: 
باکتریمی 

عفونت‌های غیر چرکی: تب 
روماتیسمی گلومرولونفریت 


بیماری در نوزادان (زودرس» 
دیررس): باکتریمی» پنومونی» 
منتژیت, اندومتریت پس از زایمان» 
عفونت زخم. عفونت بافت نرم 

و پوست» عفونت‌های مجرای 
ادراری 

تشکیل آبسه» سپتی سمی در 
بیماران نوتروپنیک, اندوکاردیت 
تحت حاد» عفونت‌های دندان» 
پوسیدگی دندان 


ویژگی‌های اپیدمیولوژیک 


در افراد مسن و در بیمارانی که در 
بیمارستانها رای مدت طولانی 
بستری شده‌اند و آنتی بیوتیک‌های 
وسیع الطیف دریافت نموده‌اند. 


کلونیزاسیون پوست و سطوح 
مخاطی انسان؛ زندهمندن روی 
سطوح محیطی, قادر به رشد در 
دمای بالا و در غلظت‌های بالای 
نمک 


کلونیزاسیون پوست و سطوح 
مخاطی انسان» زئده ماندن ذر 
سطوح محیطی, توانایی رشد در 
دمای بالا 

جمعیت‌های مختلف 


نوزادان» زنان حامله, بیماران مبتلا 
به دیابت و سرطان یا الکلی‌ها 


بیماران با دریچه‌های قلبی 
غیرطبیعی» بیماران نوتروپنیک 


درمان 


پنی سیلن/ آمپی سیلین, یا 
ونکومایسین در ترکیب با 
جنتامایسین برای اند و کاردیت 
یا عقونت‌های شدید؛ لاینزولید. 
داپتومایسین, تیگسیکلین 
عفونت‌های موضعی: 
تری‌متوپریم سولفامتو کسازول, 
تا کش می ان لاه سر 
یا لاینزولید 

عفونت‌های سیستمیک: 
اگزاسیلین (در صورت 
حساسیت) یا ونکومایسین» 


هماننداستافیلوکوکوس 


آورئوس 


پنی‌سیلین ۷: آموکسی‌سیلین, 
ماکرولیدها سفالوسپورین‌ها 
کلیندامایسین, ونکومایسین» 
جراحی برای خروج بافت مرده 
در فاسیت نکروز دهنده 


پنی‌سیلین» سفالوسپورین‌هاء یا 
ونکومایسین 


پنی‌سیلین» پنی‌سیلین در 
ترکیب با آمینو گلیکوزید. 
سفالوسپورین وسیع‌الطیف» 
ونکومایسین 


اکتربابی انتخاب شده (رادامه) 


فصل ۱۲. نقش باکتریبا در بیماری ۱۸۵ 


ارگاتیسم 


استرپتوکوکوس پنومونیه 


اشکال بالینی 

پنومونی» سینوزیت» عفونت 
گوش میانی, مننژیت پریتوئیت 
باکتریایی خود به خود. 

اندو کاردیت, آرتریت سپتیک» 


باسیل گرم مثبت هوازی و بیهوازی اختیاری 


باسیلوس آنتراسیس 


باسیلوس سرئوس 


کورینه باکتریوم دیفتریه 


کورینه باکتریوم جیکئوم 


کورینه باکتریوم آوره آً 


اریزی پلوتریکس روزیوپاتیا 


آنتراکس: جلدیء تنفسی» گوارشی 


مسمومیت غذایی» عقونت‌های 
چشمی, باکتریمی» پنومونی 


دیفتری: تنقسی» جلدی 


عفونت‌های فرصت‌طلب؛ 
عفونت‌های مجرای ادراری 
شامل پیلونفریت با سنگ ادراری» 


اریزیپلوئید (ضایعه موضعی 
پوست) عفونت منتشر پوست» 
سپتی سمی 


ویژگی‌های اپیدمیولوژیک 
گوناگون: نوزادان» کودکان, بالغین 


با بیماری‌های مزمن, افراد مسن 


کارگران در تماس با حیوانات؛ 
حوادث میکروبیولوژیک, 
بیوتروریسم 


غذای آلوده, آسیب تروماتیک 
چشم از طریق ورود خاک آلوده» 
استفاده از داروی تزریقی 


انتشار از طریق قطرات تنفسی به 
افراد غیر ایمن 


افراد با ضعف سیستم ایمنی در 
معرض خطر بالا 

فاکتورهای خطر شامل: نقص 
سیستم ایمنی؛ نقص‌های ادراری 
- تناسلی زمینه‌ای» جراحی‌های 
اورووژیک پیشین, سابقه آنتی 
بیوتیک درمانی 

بیماری شغلی در قصابان» تولید 
کنندگان گوشت» کشاورزان» 
کارگران ماکیان» کارگران ماهی؛ و 
دامپزشکان 


درمان 
پنی‌سیلین» لووفلو کساسین» 
سفالوسپورین‌هاء کلیندامایسین؛ 
سفالوسپورین‌های وسیحالطیف» 
ونکومایسین 


سیاه زخم جلدی: 
آموکسی‌سیلین 

سیاه زخم تنفسی: 

سیپروفلو کساسین یا 

دا کسی‌سیلین بعلاوه ریفامپین» 
ونکومایسین, پنی‌سیلین» 
ایمی‌پنم» کلیندامایسین یا 
کلاریترومایسین 

مسمومیت غذایی: درمان 
علامتی» 

عفونت‌های دیگر: 2 
فلوروکینولون‌ها یا 
ونکومایسین, کلیندامایسین و 
پنی‌سیلین یا اریترومایسین 
برای حذف ارگانیسم و توقف 
تولید توکسین. یمونیزاسیون با 
توکسوئید دیفتری 
ونکومایسین 


ونکومایسین 


پنی‌سیلین, سیپروفلو کساسین» 
کلیندامایسین 

عفونت منتشر: سفتریاکسون. 
ایمی‌پنم 


ارگانیسم 
لیستریا مونوسایتوژنز 


باکتریهای اسید فاست 
مایکوباکتریوم آویوم 
کمپلکس 


مایکوباکتریوم لپره 


مایکوپاکتریوم توب رکلوزیس 


کمپلکس 


نو کاردیا 


رودوکوکوس اکوئی 


اشکال بالینی 
بیماری زودرس در نوزادان 
(گرانولوماتوز اینفانتی سپتیکا)» 
بیماری دیررس در نوزادان: 
مننژیت با سپتی سمی؛ بیماری 
شبه آنفلوانزا در بلفین» باکتریمی 
با بیماری منتشر در زنان باردار یا 
بیماران با نقص در ایمنی سلولی» 


هر 


مننریت 


بیماری ریوی لوکالیزه بیماری 
منتشر با درگیری چندین ارگان 


جذام» طیفی از فرم توبرکلوئید تا 
فرم لپروماتوز 


توب رکلوزیس: ریوی» خارج ریوی 


بیماری‌های برونکوپولموناری» 
عفونت‌های جلدی اولیه یا ثانویه, 
آبسه‌های مغزی» مایستوماه 
عفونت‌های جلدی لنفاوی» 
سلولیت» آبسه‌های زیرجلدی 


بیماری برونکوپولموناری» 


بیماران با نقص ایمنی 


ویژگی‌های اپیدمیولوژیک 
میزبانان با نقص ایمنی؛ افراد 
مسن» نوزادان» زنان باردار مصرف 
غذای آلوده 


بیماری لوکالیزه در بیماران با 
بیماری ریوی مزمن؛ بیماری 
منتشر در بیماران مبتلا به ۸۵۲15 


یا دیگر بیماران دارای نقص ایمنی 


تماس نزدیک با فرد آلوده محتمل 
ترین عامل انتشار 


درمان 
جنتامایسین بعلاوه پنی‌سیلین و 
آمپی‌سیلین 


کلاریترومایسین یا 
آزیترومایسین در ترکیب با 
ریفابوتین یا اتامبوتول 


داپسون و ریفابوتین برای فرم 
توبرکلوئیدی, کلوفازیمین برای 
فرم لپروماتوز 


بیماران آلوده به ایدز در همه سنین درمان چند دارویی با ایزونیازید 


در معرض خطر برای فرم فعال 
بیماری 


پاتوژن فرصت طلب در بیماران با 


(1۳11)» ریفامپین» اتامبوتول و 
پیرازینامید و بدنبال آن 1۷11 
بعلاوه ریفامپین؛ سویه‌های 
مقاوم به چند دارو 


تری‌متوپريم 7 


نقص ایمنی با بیماری ریوی مزمن سولفامتو کسازول برای 


یا بیماران دارای نقص ایمنی با 
نقص‌هایی در سلول‌های 7 


پاتوژنی که اغلب در بیماران با 


عفونت‌های جلدی در افراد 
دارای ایمنی کارآمد. آمیکاسین» 
ایمی‌پنم و یا سفالوسپورین‌های 
وسیع‌الطیف برای عفونت 
منتشر یا عفونت در افراد دچار 
نقص ایمنی باید اضافه شود. 
درمان ترکیبی با ونکومایسین 


نقص ایمنی (مانند بیماران مبتلا به کارباپنم‌هاء آمینو گلیکوزیدهاء 


ایدز» دریافت کنندگان پیوند) دیده 


می‌شود. 


سیپروفلو کساسین, ریفامپین 


فصل ۱۲. نقش باکتریا در بیماری 


مروری بر باتوژن‌های باکتربایی انتخاب شده (ادامه) 


‌ 


۸۷ 


ارگاتیسم اشکال بالینی 

کوکسی‌های گرم منفی هوازی 

نایسریا گونوره سوزاک» بیماری التهاب لگن» 
آرتریت سپتیک, پری‌هپاتیت, 
سپتی‌سمی 

نایسریا منتژيتیدیس مننژیت سپتی‌سمی 
(مننگ وک وکسمی) پنومونی؛ 
آرتریت» اورتریت 

باسیل‌های گرم منفی هوازی و بیهوازی اختیاری 

اسینتویاکتر پنومونی؛ سپتی سمی, عفونت‌های 
فرصت طلب» عفونت‌های مجرای 
ادرار, عفونت‌های زخم 

آثروموناس عفونت‌های زخم» گاستروانتریت 

بارتونلا بیماری کاریون (تب اورویا) بعلاوه 

باسیلی فورمیس زگیل پروآنا ۱۷۵۲ هعتسهظ) 

بارتونلا هنسله آنژیوماتوز باسیلی (8۸) اندوکاردیت 
تحت حاده بیماری خراش گربه 
(69) 

بارتونلا کوینتانا تب خندق (17) اندوکاردیت تحت 
حاد. آنژیوماتوز باسیلی (9۸). 

بوردتلا پرتوسیس, بوردتلا پرتوسیس (سیاه سرفه) 

پاراپرتوسیس 

بروسلا بروسلوزیس 


ویژگی‌های اپیدمیولوژیک 


انتقال جنسی, انتقال بدون علامت 


افراد ناقل, انتقال از طریق آثروسل, 


بیشتر شایع در بچه‌ها و افراد بالغ 
جوان 


عفونت‌های بیمارستانی 


افراد سالم بیماران دارای نقص 
سیستم ایمنی 


گزش پشه خاکی آلوده 


در افراد سالم (اندوکاردیت» 

250) و بیماران با نقص 

سیستم ایمنی (۸) 

در افراد سالم ۰17 

اندو کاردیت) یا در افراد با 

نقص سیستم ایمنی (۸) 
انتقال توسط آئروسل‌هاء 
بیماری‌های شدید در نوزادان و 
بیماری خفیف‌تر در بالغین 


سایر حیوانات آلود بیوتروریسم 


درمان 


سفتریاکسون بعلاوه 
آزیترومایسین یا داکسی 
سایلکین 


ایمی پنم یا سفتازیدیم در 
ترکیب با آمینوگلیکوزیدها برای 
عفونت‌های شدید. مقاومت 
دارویی به طور فزاینده‌ای شایع 
است 

سیپروفلو کساسین» 
تری‌متوپریم سولفامتو کسازول» 
جنتامایسین,یا امیکاسین به 
عنوان درمان جایگزین 
کلرامفتیکل بعلاوه پنی‌سیلین 


آزیترومایسین» اریترومایسین یا 


داکسی سایکلین 


آزیترومایسین» اریترومایسین یا 


داکسی‌سایکیلین 


درمان حمایتی, اریترومایسین 
(یا دیگر ماکرولیدها) 

برای کاهش عفونت‌زایی 

و آزیترومایسین برای 
پروفیلاکسی در تماس‌ها 
داکسی سایکلین بعلاوه 
ریفامیین» تری متوپریم - 
سولفامتوکسازول 


ارگانیسم 


بورخولدریا سپاسیا کمپلکس 


بورخولدریا پسودومالئی 


کمپیلوباکتر ژژونی» 
کمپیوباکترکلی» کمپیلباکتر 
آپسالینسیس 


کمپیلوباکتر فتوس 


کاردیوباکتریوم هومینیس 


ایکنلا کورودنس 


آشریشیاکلی انتروپاتوژنیک 
(۲2۳۳۵) 

اشریشیاکلی تولیدکننده 
توکسین‌شیگا 5780) 
اشریشیاکلی 
نتروتوکسیژنیک (2750) 
آشریشیاکلی انترواگریگیتیو 
(0طتفط) 

آشریشیاکلی انترواینویسیو 
621۳0 


آشریشیاکلی یوروپاتوژنیک 


اشکال بالینی 
عفونت‌های ریوی» عفونت‌های 


ملیوئیدوزیس (بیماری ریوی بدون 
علامت تا شدید) 


گاستروانتریت 


سپتی سمی» مننژیت» 
گاستروانتریت» سقط خود به 
خودی 

اندوکاردیت تحت حاد 
اندوکاردیت تحت حاد. عفونت‌های 
زخم 

اسهال آبکی و استفراغ 

اسهال آبکی. کولیت هموراژیک: 
سندروم آورمی همولیتیک 
اسهال آبکی 

اسهال همراه با موکوس 


اسهال آبکی, کولیت همورژایک 


سیستیتپیلوفریت 


ویژگی‌های اپیدمیولوژیک 
افراد دارای نقص سیستم ایمنی» 
مخصوصا بیماران مبتلا به 
سیستیک فیبروزیس و بیماری 
گرانولوماتوز مزمن 


پاتوژن فرصت طلب 


عفونت‌های زئونوز به دنبال مصرف 


عفونت در افراد مسن, بیماران دارای 
نقص سیستم ایمنی 


پاتوژن فرصت طلب در بیماران با 
آسیب‌های پیشین دریچه قلبی 
زخم‌های ناشی از گاز گرفتگی 
انسان, پاتوژن فرصت طلب در 
بیماران با آسیب‌های پیشین در 
دریچه‌های قلیی 

نوزادان در کشورهای در حال توسعه 


انتقال از طریق غذاء انتقال از طریق 
آب شایع در کشورهای توسعه یافته 
اسهال در کودکان در کشورهای در 
حال توسعهء اسهال مسافران 

اسهال در کودکان 


اسهال در کودکان در کشورهای در 
حال توسعه 


زنان فعال از نظر جنسی 


درمان 
تری متوپریم - 
سولفامتوکسازول پی پراسیلین, 
سفتازيديم یا سیپروفلو کساسین 
به عنوان درمان جایگزین 
اگر به تری متوپریم - 
سولفامت وکسازول مقاوم باشد. 
تری متوپریم سولفامتوکسازول 
بعلاوه سفتازیدیم 


خود محدود شونده درمان 
عفونت‌های شدید با 
آزیترومایسین» تتراسایکلین» 
یا فلوروکینولون‌ها به عنوان 
درمان جایگزین 


آمینو گلیکوزیدهاء کارباپنم‌هاء 
کلرامفتیکل 


پنی‌سیلین یا آمپی‌سیلین 


پنی‌سیلین» سفالوسپورین‌ها» 
تتراسایکلین یا فلورو کینولون‌ها 


نله تلد 
منع مصرف آنتی -بیوتیک‌ها 


سیپروفلو کساسین به صورت 
کوتاه مدت (مقاومت سطح بالا) 
فلورو کینولون‌ها در بیماران مبتلا 
به ایدز 

آنتی بیوتیک‌ها باعث کاهش 
دوره بیماری و عفونت زایی 
می‌شوناد 

تری‌متوپریم سولفامتوکسازول؛ 


فلوروکینولون‌ها 


باتوژن‌های باکتر بابی انتخاب شده (ادامه) 


فصل ۱۲ نقش باکتریبا در بیماری ۱۸۹ 


هموفیلوس آنفلوانزا 


هلیکوباکتر پیلوری 


پروتشوس 


میرابیلیس 


اشکال بالینی 
مننژیت حاد 


تولارمی: اولسروگلاندولا, 
اکولوگلاندولار,پنومونی 


سویه‌های تیپ 3 دارای کپسول: 


مننژیت» سپتی سمی, سلولیت» 
اپیگلوتیت» سویه‌های بدون 
کپسول: عفونت گوش میانی» 
سینوزیت» برونشیت» ‏ پنومونی 
زخم‌های گاستریت» پپتیک» 
دتودنوم» آدنو کارسینومای معدی 


آندو کاردیت تحت حاد 


پنومونی» عفونت‌های مجرای 
ادراری 


بیماری لژیونر (پنومونی)» تب 
پونتیاک (بیماری شبه آنفلوانزا) 


برونکوپنومونی» عفونت‌های 
گوش» چشم 


عفونت‌های مجرای ادراری» 
عفونت‌های زخم 


ویژگی‌های اپیدمیولوژیک 
نوزادان 


گزش کنه» تماس با خرگوش‌های 
آلوده بیوتروریسم 


انتقال از طریق آثروسل در بچه‌های 
جوان غیر ایمن» گسترش از مجرای 
تنفسی فوقانی در بیماران سالخورده 
با بیماری تنفسی مزمن 


عفونت‌ها به ویژه در افراد در طبقه 
اجتماعی پایین یا در کشورهای در 
حال توسعه شایع هستند. 

پاتوژن فرصت طلب در بیماران با 


عفونت‌های بیمارستانی» الکلیسم 


منتقل‌شونده از طریق آب» 
سالخوردگان و بیماران با نقص 
سیستم آیمنی 


کودکان, بیماران با ضعف سیستم 
ایجاد اختلالات ساختاری در 
مجرای ادراری 


درمان 
سفالوسپورین‌های وسیح الطیف 


داکسی‌سایکلین یا 

سیپروفلو کساسین برای 
عفونت‌های ملایم» جنتامایسین 
برای عفونت‌های شدید اضافه 
می‌شود 

سفالوسپورین‌های وسیح الطیف» 
آزیترومایسین یا فلورو کینولون» 
بسیاری از سویه‌های مقاوم به 
آمپی سیلین می‌باشند 


درمان چند دارویی: اومپرازول 
+ آمو کسی سایکلین ت 
کلاریترومایسین 

بتالاکتام با مهار کننده 
بتالاکتامان سفالوسپورین‌هاه 
ماکرولیدهاء تتراسایکلین» 
فلوروکینولون 

سفالوسپورین‌هاء 

فلورو کینولون‌هاء کارباپتم‌هاء 
سویه‌های مقاوم به چند دارو 
بطور فزاینده‌ای شایع هستند. 
ماکرولیدها (اریترومایسین» 
آزیترومایسین, کلاریترومایسین)» 
فلوروکینولون‌ها به عنوان درمان 
جایگزین استفاده می‌شوند. 
سفالوسپورین‌هاء آموکسی 
سیلین / کلاوولاتیک اسید 


آموکسی سیلین, تری 
متوپریم /سولفامتوکسازول» 
سفالوسپورین‌هاء 
فلوروکینولون‌ها 


۳ 


۷ بخش ۶ باکتری‌شناسی 


ارگانیسم 
پسودوموناس آئروژینوزا 


سالمونلا انتریکا 


استنوتروفوموناس مالتوفیلیا 


استرپتویامتیلوین دونیای 
قورمیس 


ویبریو کلرا 


ویبریو پاراهمولیتیکوس 


باکتروئیدس فراژیلیس 


مروری بر پاتوژن‌های باکترر بی انتحات شده (۱ 


اشکال بالینی 
ریوی» عفونت پوستی اولیه» و 
بافت نرم. زخم‌های سوختگی» 
فولیکولیت استئوکندریت» عفونت 
مجرای ادراری» عفونت‌های گوش 
يا چشم. باکتریمی؛ اند وکاردیت 
اسهال, تب روده‌ای (سرووار 
تایفی) 


پنومونی, عفونت‌های مجرای 
ادراری عفونت‌های زخم 
اسهال باسیلی 


عفونت‌های موضعی و سیستمیک 
گوناگون وسیح 


تب گاز گرقتگی موش تب 
هاورهیل 
اسهال آبکی شدید 


سپتی سمی (56۳۱66۳012) 


اسهال آبکی, عفونت زخم 


عفونت‌های زخم» سپتی سمی 
اولیه 


اکتینومایکوزیس: صورتی - 
گردنی» توراسیک» شکمی». لگنی» 
سیستم عصبی مرکزی 


عفونت‌های چند میکروبی شکم؛ 
عفونت تناسلی زنان» پوست و 
بافت‌های نرم 


ویژگی‌های اپیدمیولوژیک 
عفونت‌های بیمارستانی 


غذای آلوده, بیماران دارای نقص 
سیستم ایمنی در خطر بالاتر برای 


باکتریمی 
عفونت‌های بیمارستانی 


آب یا غذای آلوده. انتشار فرد به 
فرد 


عفونت‌های بیمارستانی 


گاز گرفتگی رت یا سایر جوندگان 
کوچک» مصرف آب یا غذای آلوده 


کودکان و بالفین درکشورهای در 
حال توسعه 


طغیان‌های مرتبط با غذاهای 
دریایی 


افزاد یا تشن انش با سایق 
هپاتیت یا بیماری‌های مزمن 


یسیون در عمط( 
انسان (اوروفارنکس, روده» واژن) 


ساکن نرمال مجاری گوارشی 


درمان 
عموما نیاز به درمان ترکیبی 
(مثلا آمینو گلیکوزید با 
سفالوسپورین‌های وسیع الطیف, 
پی پراسیلین- تازوباکتام یا 
کارباپنم) 

احتمال حاملین طولانی 

مدت در درمان اسهال ساده 
فلوروکینولون‌ها برای تب 

روده ای 


کارباپنم‌هاء پی پراسیلین - 
تازوباکتام 


آمپی سیلین, تری متوپریم 
سولفامت و کسازول» 

فلورو کینولون‌ها 

تری متوپریم - 
سولفامتوکسازول, داکسی 
سایکلین یا سفتازيديم به عنوان 
جایگزین 

پنی‌سیلین» تترا سایکلین 


جایگزین کردن مایعات 

از دست رفته» داکسی 
سایکلین؛ آزیترومایسین یا 
سیپروفلو کساسین به عنوان 
جایگزین 

جایگزین کردن مایعات 

از دست رفته, داکسی 
سیکلین +سفتریاکسون برای 
عفونت زخم 

مینوسایکلین یا داکسی سیکلین 
+ سفتریاکسون يا سفوتاکسیم 


دبریدمان جراحی» پنی‌سیلین؛ 
کارباپنم‌هاء ماکرولیدها یا 
کلیندامایسین به عنوان 
داروهای جایگزین 
مترونیدازول» کارباپنم‌ها؛ 
پیپراسیلین / تازوباکتام 


ی باکتریایی انتخاب شحه (ادامه) 


فصل ۱۲. نقش باکتریبا در بیماری 1 


ارگانیسم 
کلستریدیوم بوتولینوم 


کلستریدیوم دیفیسیل 


کلستریدیوم پرفرنجنس 


کلسترب یدیوم تتانی 


پروپیونی باکتریوم آکنس 


آناپلاسماء ارلیشیا, ریکتزیا: کو کسیلا. مایکوپلاسما. کلامیدیا 


پلاسم فکوسیتوفیوم 


کلامیدیا تراکوماتیس 


کلامیدوفیلا پنومونیه 


اشکال بالینی 
بوتلیسم: منتقل‌شونده از طریق 


غذاء نو زاده زخم 


اسهال مرتبط با آنتی بیوتیک» 
کولیت با غشاء کاذب 


عفونت‌های بافت نرم سلولیت» 
میوزیت. میونکروز» مسمومیت 
غذایی» سپتی سمی» آنتر بت 
نکروزان 

کزاز: ژنرالیزه. لوکالیزه. نوزادی 


(مثلا کتترهاه شانت‌هاء و دیگر 
وسایل مصنوعی) 


آناپلاسموزیس (ارلیشیوزس 
گرانولوسیتیک) 

تراخم کونژونکتویت و پنومونی 
در نوزادان» اورتریت» سرویسیت» 


پروکتیت. سالپنژیت لنفوگرانووم 


ونروم 


پنومونی: بیماری کاردیوواسکولار 


تا 


پنومونی 


تب کیو: حاد (تب» سردرد لرز, 
میالژی, هپاتیت گرانولوماتوز» 
و مزمن (اندوکاردیت اختلال 
عملکردی کبد) 


ویژگی‌های اپیدمیولوژیک 
یافت شونده در محیط (مثلا خاک» 
آب» فاضلاب) و مجرای معدی 
روده ای حیوان‌ها و انسان‌ها 


کلونیزه کننده مجرای معدی روده 
ای و مجرای تناسلی زنان» آلوده 
کننده محیط بیمارستانی سابقه 
مصرف آنتی بیوتیک 


یافت شونده در محیط (مثلا 
معدی روده ای حیوانات 1 انسان‌ها 


قرع هراق در میا اه آبه 
فاضلاب) و مجرای معدی روده 
ای حیوانات و انسان‌ها 


کلونیزه کننده پهست و سطوح 
متام اتبنام 


انتقال به وسیله گزش کنه 
(ایکسودس) 

تراخم در کشورهای در حال 
توسعه, تماس با ترشحات عفونی 
در طی تولد یا فعالیت‌های جنسی 


کودکان, بالغین جوان 


تماس با پرندگان و ترشحات آن‌ها 


فرد در تماس با دام‌های اهلی 
آلوده عمدتا اکتساب شونده از 


طریق استنشاق, نسبتا غیر شایع در 


ایالات متحده 


درمان 
حمایت ونتیلاتوری+ 
مترونیدازول یا پنی‌سیلین + 
استفاده از آنتی توکسین 
بوتولینوم سه جزئی 
قطع آنتی بیوتیک‌های مشکل 
زاء مترونیدازول یا ونکومایسین 


مداخله جراحی + پنی‌سیلین 


تمیز کردن زخم + پنی‌سیلین 
يا مترونیدازول» ایمونیزاسیون 
غیرفعال + واکسیناسیون با 
توکسوئید کزاز 

درمان آکنه با بنزوئیل 
پراکسید + کلیندامایسین یا 
اریترومایسین 


داکسی سایکلین» ریفامپین به 
عنوان درمان جایگزین 
تاکنتی نوزم 
اریترومایسین یا آزیترومایسین» 


فلوروکینولون‌ها 


ماکرولیدهاء داکسی سیکلین» 
لووفلوکساسین 
داکسی سیکلین یا ماکرولیدها 


بیماری حاد: داکسی سیکلین 
بیمای مزمن: داکسی سیکلین 
+ هیدروکسی کلروکین؛ 
فلوروکینولون به عنوان داروی 
جایگزین داکسی سایکلین 


ریکتزیا ریکتزی 


بورلیا بورگدورفری» بورلیا 
گاریتی» بورلیا افضلی 


بورلیا رکورانتیس 


گونه‌های یورلیا 


لپتوسپیرا اینتروگانس 


ترپونما پالیدوم 


اشکال بالینی 
ارلیشیوزیس منوسیتیک 


تراکئوبرونشیت, فارنژیت پنومونی 
آتیپیک 


تب لکه ای کوه‌های راکی 


بیماری لایم: اریتمای مهاجره 
روماتولوژیک 


تب راجعه اپیدمیک 


تب راجعه اندمیک 


لپتوسپیروزیس: خفیف» بیماری 


شبه ویروسی تا بیماری شدید چند 


ارگانی (بیماری ویل) 
سوم. مادرزادی 


ویژگی‌های اپیدمیولوژیک 
انتقال توسط گزش کنه (آمبلیوما) 


بیماری علامت دار پیشتر شایع 
در کودکان نسبت به بالغین» 
بیماری‌های شدید در بیماران 
دارای هییو گاما گلوبولینمی 

رقم بیشتر شایع در پیاده روی کنندگان 


۲ ور افرادی که مدت طولانی را 


در بیرون سپری می‌نمایند, انتقال 


به وسیله گزش کنه (درماسنتور در 


ایالات متحده) 


انتقال به وسیله گزش کنه‌ها 
(ایکسودس) 


انتقال به وسیله شپش بدن انسان» 


فاقد میزبان حیوانی 

انتقال به وسیله گزش کنه 
(اورنیتودوروس)» جوندگان و 
پستانداران کوچک به عنوان 
مخزن 

انتقال از طریق تماس با ادرار یا 


بافت‌های آلوده جوندگان. سگ‌هاء 


حیوانات مزرعه حیوانات وحشی 


درمان 
داکسی سایکلین, ریفامپین به 
عنوان درمان جایگزین 
اریترومایسین, داکسی سیکلین, 
فلوروکینولون‌ها 


داکسی سایکلین. 
فلوروکینولون‌ها به عنوان 
درمان جایگزین استفاده 


می‌شوند. 


ولیه: آموکسی سیلین؛ داکسی 
سیکلین؛ سفور کسیم 

تأخیری: سفتریاکسون, 
سفوتاکسیم و یا پنی‌سیلین » 
تتراسایکلین‌هاء پنی سیلین‌ها 


تتراسایکلین‌هاء پنی‌سیلین 


پنی‌سیلین» داکسی سایکلین‌ها 


نتفال مادرژادی یا از طریق تماس_پنی‌سیلین‌هاه داکسی‌سیکلین با 


جنسی 


آزیترومایسین به عنوان درمان 


جایگزین 


"لش فیمبریه چسبنده تجمع کننده؛ ۵1۳5 سندروم نقص ایمنی اکتسابی؛ 8۸5 اشریشیاکلی انترواگر گیتیو؛ 5156 اشریشیاکلی تولیدکننده توکسین شیگا؛ 
160 اشریشیاکلی انترواینویسیو؛ ۳۳8 انتروپاتوژنیک اشریشیاکلی؛ ۳12 اشریشیاکلی انتروتو کسی ژنیک؛ ۵1, گاسترواینتستینال؛ 111۷ ویروس نقص 


ایمنی انسان. 


فصل ۱۲ نقش باکترا در بیماری ۱٩".‏ 


تلاصه‌ای از باکتری‌هاق مرتبط با بیهاری اتسانی 


سیستم در گیرشونده 


عفونت‌های دستگاه تنفسی فوقانی 


پاتوژن‌ها 


#رتریت استر پتو کوکوس پایوژنز, استرپتوکوکوس گروه » آرکانوباکتریوم همولیتیکوم. کلامیدوفیلا 
پنومونیه, نایسریا گونوره. کورینه باکتریوم دیفتریه. کورینه باکتریوم اولسرانس, مایکوپلاسما 
پنومونیه» فرانسیسلا تولارنسیس 

سینوزیت استر پتو کو کوس پنومونیه. هموفیلوس آنفلوانزا؛ مخلوطی از هوازی‌ها و بیهوازی‌ها, 
موراکسلا کاتارالیس استافیلو کوکوس اورئوس, استرپتوکوکوس گروه ۸ پسودوموناس 
آثروژینوزا و سایر باسیل‌های گرم منفی 

اپی گلوتیت هموفیلوس آنفلوانزا استرپتوکوکوس پنومونیه. استافیلوکو کوس اورئوس 

عفونت‌های گوش 

عفونت گوش خارجی پسودوموناس آئر وژینوزاء استافیلوکوکوس اورئوس, استرپتو کوکوس گروه ۸ 

عفونت گوش میانی استر پتو کوکوس پنومونیه, هموفیلوس آنفلوانزا. موراکسلا کاتارالیس, استافیلوکوکوس 
اورئوس, استرپتو کوکوس گروه ۸ مخلوطی از بیهوازی‌ها و هوازی‌ها 

عفوز 2 هاء 7 ۳ 

کونژنکتیویت استافیلو کو کوس اورئوس, استر پتو کو کوس پنومونیه, هموفیلوس اجیپتیوس, نایسریا 
گونوره. پسودوموناس آثروژینوزا؛ فرانسیسلا تولارنسیس, کلامیدیا تراکوماتیس 

کراتیت استافیلو کو کوس اورئوس, استر پتو کوکوس پنومونیه. پسودوموناس آثروژینوزاء 
استرپتوکوکوس گروه ۸ پروتئوس میرابیلیس, و دیگر انتروباکتریاسه‌هاء گونه‌های باسیلوس» 
نایسریا گونوره 

انلوفتالمیت باسیلوس سرئوس, استافیلو کوکوس اورئوس, پسودوموناس آئروژینوزاء 
استافیلو کوکوس کواگولاز منفیء گونه‌های پروپیونی باکتریوم» گونه‌های کورینه باکتریوم 

عفونت‌های برونشیال و پلور وپولموناری 

برونشیت موراکسلا کاتارالیس هموفلوس آنفلوانزا؛ استر پتو کو کوس پنومونیه؛ بوردتلا پرتوسیس 
مایکوپلاسما پنومونیه, کلامیدیوفیلا پنومونیه 

آمپیما استافیلو کو کوس اورئوس, استر پتوکوکوس پنومونیه. استرپتو کوکوس گروه خ 
باکتریوئیدس فراژیلیس, کلبسیلا پنومونیه و دیگر انتروباکتریاسیه‌ها» گونه‌های اکتینومایسس» 
گونه‌های نوکاردیاء مایکوباکتریوم توبرکلوزیس و دیگر گونه‌ها 

پنومونی استرپتو کوکوس پنومونیه, استافیلو کو کوس اورئوس, کلیسیلا پنومونیه و سایر 
انتر وباکتر یاسیه, موراکسلا کاتارالیس هموفیلوس آنفلوانز؛ نایسریا مننژیتیدیس, 
مایکوپلاسما پنومونیه. کلامیدیا تراکوماتیس, کلامیدیوفیلا پنومونیه, کلامیدوفیلا پسی تاسی, 
پسودوموناس آئروژینوزاء گونه‌های بورخولدریاء گونه‌های لژیونلاه فرانسیسللا تولارنسیس» 
باکتروئیدس فراژیلیس, گونه‌های نوکاردیا رودوکوکوس اکویی مایکوباکتریوم توبر کلوزیس و 
دیگر گونه‌هاء کوکسیلا بورنتی» ریکتزیا ریکتزی و بسیاری از دیگر گونه‌ها 

عفونت‌های مجرای ادراری 


سیستم درگیرشونده 
سیستیت و پیلونفریت 


سنگ‌های کلیوی 


آبسه‌های کلیوی 


پروستاتیت 


پریتونیت مرتبط با دیلیز 


عفونت‌های قلبی - عروقی 
اندوکاردیت 


سپسیس عمومی 


سپسیس مرتبط با انتقال خون 
(062160وو2 صمزعت/عصه1۳" 
کنووع) 


۹ 1 
باکت ی‌های مرتیط با بیماری انسانی (ادامه) 


اشریشیاکلی, باکتروئیدس فراژیلیس و دیگر گونه‌هاء گونه‌های انترو کو کوس» 
کلبسیلا 


پاتوزن‌ها 
اشریشیاکلی. پروتئوس میرابیلیس, دیگر انتروباکتر یاسیه‌هاء پسودوموناس آتروژینوز؛ 
استافیلوکوکوس ساپروفیتیکوس, استافیلو کوکوس اورئوس. استافیلو کوکوس اپیدرمیدیس, 
استرپتوکوکوس گروه 9 گونه‌های انتروکوکوس, آثروکو کوس یورینه آ مایکوبا کتریوم توبر کلوزیس 
پروتئوس میرابیلیس, مورگانلا مورگانی» کلبسیلا پنومونیه» کورینه باکتریوم اوره آ لیتیکوم, 
استافیل و کوکوس ساپروفیتیکوس, اوره آپلاسما اوره آلیتیکوم 


استافیلوکوکوس اورئوس» مخلوط باکتری‌های هوازی و بیهوازی, مایکوباکتریوم توبر کلوزیس 


اشریشیاکلی» کلبسیا پتومونه, دیگرانتروباکتریسیهها, گونه‌های انتروکو کوس, نایسریا 
گونوره» مایکوباکتریوم توبرکلوزیس و دیگر گونه‌ها 


یلا پنومونیه و دیگر انتروباکتریاسه‌هاه پسودوموناس آثروژینوزاه استرپتوکوکوس پنومونیه, 
استافیلو کو کوس اورئوس» گونه‌های فوزوبا کتریوم» گونه‌های کلستریدیوم مخلوط کوکسی‌های 
بی‌هوازی» نایسریا گونوره. کلامیدیا تراکوماتیس, مایکوباکتریوم توبرکلوزیس 


استافیلو کوکوس کواگولاز متفی. استافیلوکو کوس اورئوس, گونه‌های استرپتو کو کوس: 
گونه‌های کورینه باکتریوم. گونه‌های پروپیونی باکتریوم. اشریشیاکلی و دیگر انتروباکتریاسه‌هاء 
پسودوموناس آثروژینوزا, گونه‌های اسینتوباکتر 


استرپتوکو کوس ویریدنس, استافیلو کوکوس کوا گولاز منفی» استافیلوکوکوس اورتوس؛ 
گونه‌های آگرگاتی باکتر, کاردیوباکترهومینیس, ایکنلاکورودنس, کینگلا کینگاء استرپتوکوکوس 
پنومونیه, گونه‌های آبیوتروفیء روتیا موسی لاگینوزا, گونه‌های انترو کو کوس, گونه‌های بارتونله 
کوکسیلا بورنتی» گونه‌های بروسلاه اریزی پلوتریکس روزیوپاتيا انتروباکتریاسه, پسودوموناس 
آتروژینوزء گونه‌های کورینه باکتریوم. گونه‌های پروپیونی باکتریوم 


استافیلو کو کوس اورئوس, کورینه‌باکتریوم دیفتریه. کلستریدیوم پرفرنجنس, استرپتو کوکوس 
گروه ۵ بورلیا بورگدورفری» نایسریا مننژیتیدیس, مایکوپلاسما پنومونیه, کلامیدوفیلا 
پنومونیه, کلامیدوفیلا پسی تاسی» ریکتزیا ریکتزی, اورینتیا تسوتسوگاموشی 


استافیلو کو کوس اورئوس, استرپتوکوکوس پنومونیه, نایسریا گونوره» نایسریا مننژیتیدیس» 
مایکوپلاسماً پنومونیه» مایکوباکتریوم توبرکلوزیس و دیگر گونه‌ها 


استافیلو کوکوس اورئوس, استافیلو کوکوس کوا گولاز منفی, اشر یشیاکلی, گونه‌های 
کلبسیلاء گونه‌های انتروباکتره پروتئوس میرابیلیس, سایر انتروباکتریاسیه.استرپتوک و کوس پنومونیه 
و سایر گونه‌هاء گونه‌های انتروکوکوس, پسودوموناس آثرژینوزاه بسیاری از دیگر باکتری‌ها 
استافیلوکوکوس کوا گولاز منفی؛ استافیلوکوکوس اورئوس, یرسینیاانتروکولیتیکا, گروه 
پسودوموناس فلورسنس, گونه‌های سالمونلاه دیگر انتروباکتریاسه‌هاء کمپیلوباکتر ژژونی و 
دیگر گونه‌ها. باسیلوس سرئوس و دیگر گونه‌ها 


فصل ۱۲. نقش باکترا در بیماری 


حدول ۱۲۰-۲ خلاصه‌ای از باکتری‌های مرتبط با نیماری ائسانی (ادامه) 


سیستم در گیرشونده پاتوژن‌ها 

ترومیوفلبیت سپتیک (6ا0ع5 استافیلو کو کوس اورئوس, باکتروئیدس فراژیلیس, گونه‌های کلبسیلاه گونه‌های 

۳۳20۵۵0۳ انتروباکتره پسودوموناس آثروژینوزا. گونه‌های فوزوباکتریوم. کمپیلوباکترفتوس 

عفونت‌های سیستم عصبی مر کزی 

عسزیت استرپتوکوکوس گروه 3 استرپتو کوکوس پنومونیسه, نایسریا مننژیتیدیس, لیستریا 
مونوسایتوژنز. هموفیلوس آنفلو آنزا اشریشیاکلی, دیگر انتروباکتریاسه‌هاء استافیلو کوکوس اورئوس؛ 
استافیلوکوکوس کواگولاز منفی,گونه‌های پروپیونی باکتریوم, گونه‌های نوکاردیا مایکوباکتریوم 
توب رکلوزیس و دیگر گونه‌هاء بورلی بورگدورفری, گونه‌های لپتوسپیرا؛ ترپونماپالیدوم, گونه‌های بروسلا 

آنسفالیت لیستریا مونوسایتوژنز, ترپونما پالیدوم. گونه‌های لپتوسپیراه گونه‌های اکتینومایسس, گونه‌های 
نوکاردیا؛ گونه‌های بورلیء ریکتزیا ریکتزی» کوکسیلا بورنتی» مایکوپلاسما پنومونیه. 
مایکوباکتریوم توبرکلوزیس و دیگر گونه‌ها 

آیسه‌های مفزی استافیلو کو کوس اورئوس. گونه‌های فوزوباکتر یوم. گونه‌های پپتواسترپتو کوکوس. 
دیگر کوکسی‌های بی‌هوازی, انتروباکتریاسیه. پسودوموناس آئروژینوز استرپتوکو کوس‌های 
ویریدنس, گونه‌های باکتریوئیدس, گونه‌های پرووتلاه گونه‌های پروفیروموناس» گونه‌های 
اکتینومایسس, کلستریدیوم پرفرنجنس, لیستریا مونوسایتوژنز, گونه‌های نوکاردیاء رودوکوکوس 
اکوئی» مایکوباکتریوم توبرکلوزیس و دیگر گونه‌ها 

امپیمای ساب دورال استافیلو کو کوس اورئوس, استر پتوکوکوس پنومونیه. استرپتوکوکوس گروه 3 نایسریا 
مننژیتیدیس, مخلوط هوازی‌ها و بی‌هوازی‌ها 

عفونت‌های بافت نرم و پوست 

زرد زخم استرپتو کو کوس گروه ۸ استافیلو کو کوس اورئوس 

فولیکولیت استافیلو کو کوس اورئوس. پسودوموناس آئروژینوزا 

فورنکل‌ها و کربونکل‌ها استافیلو کو کوس اورئوس 

التهاب ناخن استافیلو کو کوس اورئوس, استر پتو کوکوس گروه ۸۸ پسودوموناس آثروژینوزا 

باد مرخ استرپتوکوکوس گروه ۸ 

سلولیت استرپتوکو کوس گروه ۸ استافیلو کوکوس اورئوس. هموفیلوس آنفلوانزا؛ بسیاری از 

دیگر باکتری‌ها 
فاسیت و سلولیت نکروز دهنده  .‏ استرپتوکوکوس گروه ۵ کلستریدیوم پرفرنجنس و دیگر گونه‌هاء باکتریوئیدس فراژیلیس: 
دیگر بیهوازی‌هاء انتروباکتریاسیه, پسودوموناس آئروژینوزا 
آنژیوماتوز باسیلی بارتونلا کوینتانا, بارتونلا هنسله 


عفونت‌های ناشی از سوختگی 
زخم ناشی از گاز گرفتگی 


زخم‌های جراحی 


پسودوموناس آثروژینوزاء گونه‌های انتروباکتر. گونه‌های انترو کو کوس, 

استافیلو کو کوس اورئوس, استرپتوکوکوس گروه ۸ ۰ بسیاری از دیگر باکتری‌ها 

ایکنلا کورودنس, پاستورلا مولتی سیداء پاستور کنیس استافیلو کوکوس اورئوس: 
استرپتو کوکوس گروه ۸ مخلوطی از بیهوازی‌ها و هوازی‌هاء بسیاری از باسیل‌های گرم منفی 
استافیلو کو کوس اورئوس, استافیلوکوکوس کواگولاز منفی؛ استرپتوکوکوس گروه ۸ و 3 
کلستریدیوم پرفرنجس, گونه‌های کورینه باکتریوم» بسیاری از دیگر باکتری‌ها 


۳ 


۹ بخش ]۶ 75 


سیستم درگیرشونده 


زخم ناشی از ضربه 


عفونت‌های گوارشی 
اسهال مرتبط با آنتی‌یوتیک 
گاستریت 


گاستروانتریت 


مسمومیت غذایی (00نام منم 0م۳) 
پروکتیت 

عفونت‌های استخوان و مفصل 
استئومیلیت 


آرتریت 


عفونت‌های مرتبط با پروتز 
(کههتا1666 0612160 وعوتاه‌طا۳۳۵۵) 


عفونت‌های گرانولوماتوز 
عمومی 


#4 


باختری‌های مرتط با بیفاری اتسانی (ادامه) 


پاتوژن‌ها 
گونه‌های باسیلوس, استافیلوکوکوس اورئوس, استرپتوکوکوس گروه ۸ بسیاری از 
باسیل‌های گرم منفی» مایکوباکتریوم های تند رشد 


کلستریدیوم دیفیسیل» استافیلوکوکوس اورئوس 

هلیکوباکتری پیلوری 

گونه‌های سالمونلاه گونه‌های شیگلا, کمپیلوباکتر ژرُونی و کولی؛ ویبریو کلرا, ویبریو 
پاراهمولیتیکوس, اشریشیاکلی ۲150 ۲۳8۰ 5۸۴۰ 218۰ 5756۰): باسیلوس 
سرئوس, یرسینیا انتروکولیتیکاه ادواردسیلا تاردا؛ پسودوموناس آثروژینوزاء گونه‌های 
آثروموناس» پلزیوموناس شیگلوئیدس, باکتروئیدس فراژیلیس, کلستریدیوم بوتولینوم. ۱ 
کلستریدیوم پرفرنجنس 

استافیلوکوکوس اورئوس, باسیلوس سر ئوس, کلستریدیوم بوتولینوم. کلستریدیوم پرفرنجنس 
نایسریا گونوره» کلامیدیا تراکوماتیس» ترپونما پالیدوم 


استافیلوکو کوس اورئوس, گونه‌های سالموئا . مایکوباکتریوم توبرکلوزیس و دیکر گونهها 
استرپتوکوکوس بتا همولیتیک» استرپتوکوکوس پنومونیه اشریشیا کلی ودیگر انتروباکتریاسه‌هاه 
پسودوموناس آثروژینوز» و بسیاری از باکتری‌های کمتر شایع 

استافیلوکو کوس اورئوس, نایسریا گونوره. استرپتوکوکوس پنومونیه, گونه‌های سالمونلاء 
پاستورلا مولتو سیداء گونه‌های مایکوباکتریوم 

استافلیو کوکوس اورئوس, استافیلو کوکوس کواگولاز منفی» استرپتوکوکوس گروه ۸ 
آسترپتوکوکوس‌های ویریدنس, گونه‌های کورینه باکتریوم. گونه‌های پروپیونی باکتریوم. 
گونه‌های پپتواسترپتوکوکوس, دیگر کوکسی‌ها بیهوازی 


ترپونما پالیدوم. هموفیلوس دوکره ای» کلامیدیا تراکوماتیس, فرانسیسللا تولارنسیس» ۱ 
کلبسیلا گرانولوماتیس» مایکوباکتریوم توبرکلوزیس 

نایسریا گونوره. کلامیدیا تراکوماتیس, مایکوپلاسما جنیتالیوم اوره آپلاسما اوره آلیتیکوم 
مایکوپلاسماهومینیس, گونه‌های موبیلونکوس.سایر گونه‌های بی‌هوازی, گاردنلا واژینالیس 

نایسریا گونوره. کلامیدیا تراکوماتیس, مایکوپلاسما جنیتالیوم. نایسریا مننزیتیدیس» 
استرپتوکوکوس گروه 3 مایکوباکتریوم توبرکلوزیس, گونه‌های اکتینومایسس 


مایکوباکتریوم توبر کلوزیس و دیگر گونه‌هاء گونه‌های نو کاردیا؛ تر پونما پالیدوم» 
گونه‌های بروسلا فرانسیسللا تولارنسیس, لیستریا مونوسایتوژنز, بورخولدریا پسودومالئی» 
گونه‌های اکتینومایسس, بارتونلا هنسله. تروفریما ویپلی, کلامیدیا تراکوماتیس کو کسیلا بورنتی 


6 انترواگر گیتیو ایکلای؛ 156؟؛ تولید کننده شیگا توکسین (انتروهموراژیک). 
ارگانیسم‌هایی که 139014 هستند شایع ترین پاتوژن‌ها می‌باشند. 


جدول ۱۳۲-۰۳ . باکترق‌هاه 


فصل ۱۲. نقش باکتریبا در بیماری ۱۹۷ 


نتحاب شده در ارتباط با پیفاری‌های متتقل‌شونده از طریق غد 


ارگاتیسم 

گونه‌های آثروموناس 
باسیلوس سرئوس 
گونه‌های بر وسلا 
گونه‌های کمپیلوباکتر 
کلستریدیوم بوتولینوم 
کلستریدیوم پرفرنجنس 
اشریشیاکلی 
فرانسیسللا تولارنسیس 
لیستریا مونوسایتوژنز 


پلزیوموناس شیگلوئیدس 
گونه‌های سالموتلا 
گونه‌های شیگلا 


استافیلو کو کوس اورئوس 


استرپتوکوکوس گروه ۸۵ 
گونه‌های ویبریو 
یرسینیا انترو کولیتیکا 


غذاهای گرفتار کننده 

گوشت‌هاء فرآورده‌های لبنی» غذاهای فرآوری‌شده 

برنج سرخ شده. گوشت‌هاء سبزیجات 

فرآورده‌های لبنی غیر پاستوریزه, گوشت 

ماکیان, فرآورده‌های لبنی غیر پاستوریزه 

سبزیجات میوه‌هاء ماهی» عسل 

گوشت گاوء ماکیان, خوک. آبگوشت 

گوشت گاو شیر غیر پاستوریزه. آب میوه, میوه‌هاء سبزیجات, کاهو 
شت خرگوش 


فرآورده‌های لبنی غیر پاستوریزه. سالاد کلم» ماکیان» گوشت‌های خرد شده سرد 
(کامعص انان-2۵10)) 


غذای دریایی 

ماکیان, فرآورده‌های لبنی غیر پاستوریزه 

تخم مرغ‌هاء کاهو 

ران خوک نمک زده شده» ماکیان» غذاهای تخم مرغی» شیرینی جات 
غذاهای تخم مرغی 

حلزون صدف دار 


فرآورده‌های لبنی غیر پاستوریزه» گوشت خوک 


ار گانیسم‌هایی که بصورت 010 نشان داده شده‌اند شایع ترین پاتوژن‌های مرتبط با مواد غذایی در ایالات متحده می‌باشند. 


ارگانیسم 

گونه‌های آثروموناس 
گونه‌های کمپیلوباکتر 
اشریشیاکلی 

فرانسیسلا تولارنسیس 
گونه‌های لژ یونلا 
گونه‌های لپتوسپیرا 
مایکوباکتریوم مارینوم 
پلزیوموناس شیگلوئیدس 
گونه‌های پسودوموناس 
گونه‌های سالمونلا 
گونه‌های شیگلا 
گونه‌های ویبریو 
یرسینیا انتروکولیتیکا 


گاستروانتریت» عفونت‌های زخم» سپتی سمی 
گاستروانتریت 

گاستروانتریت 

تولارمی 

بیماری تنفسی 

بیماری سیستمیک 

عفونت پوستی 


گاستروانتریت 


گاستروانتریت 
گاستروانتریت 


گاستروانتریت 


ارگنیسم‌هایی که بصورت 8014 نشان داده شده‌اند شایع ترین پاتوژن‌های مرتبط با آب در ایالات متحده می‌باشند. 


فصل ۱۲. نقش باکتریبا در بیماری ۹ 


جدول ۱۲-۵. بیماری‌های مرتبط با بتدیابان 


بندپا 


کنه 


ار کانیسم 

آناپلاسما فاگوسیتوفیلوم 
بورلیا بورگدورفری 
بورلیا گارینی 

بورلیا افضلی 

بورلیا و سایر گونه‌ها 

کو کسیلا یورنتی 

ارلیشیا چافنسیس 
ارلیشیا اوینگی 
فرانسیسللا تولارنسیس 
ریکتزیا ریکتزی 
ریکتزیا پرووازکی 
ریکتزیا تایفی 

یرسینیا پستیس 
بارتونلا کوینتانا 
ریکتزیا پروواز کی 

بورلیا رکورانتیس 
اورینتیا تسوتسوگاموشی 
ریکتزیا آکاری 

بارتونلا باسیلی فورمیس 


بیماری 
آناپلاسموز انسانی (قبلا ارلیشیوز گرانولوسیتی انسانی نامیده می‌شد) 
بیماری لایم 

بیماری لایم 

بیماری لایم 

تب راجعه اپیدمیک 

ارلیشیوز مونوسیتیک انسانی 

ارلیشیوز گرانولوسیتیک سگی (انسانی) 

تولارمی 

تب لکه‌ای کوه‌های راکی 

تیفوس اسپورادیک 

تیفوس موشی 

طاعون 

تب خندق 

تیفوس اپیدمیک 

تب راجعه اپیدمیک 

تیفوس بوته زار 

ریکتزیای تاولی 

بارتونلوز (بیماری کاریون (6256کذ1 جمتصدب)) 


تشخیص آزمایشسگاهی بیماری‌های باکترییی نیزمند 
این است که نمونه متاسب جمع‌آوری شود در سیستم 
انتقالی مناسب سریعا به آزمایشگاه تحویل داده شود و 
به شیوه‌ای قرآوری گردد که با بالاترین میزان» شناسایی 
محتمل‌ترین پاتوژن‌ه ا امکان‌پذیر گردد. جمع‌آوری نمونه 
مناسب و انتقال سریحع آن به آزمایشگاه بالینی عمدتا 
وظیفه پزشک فرد بیمار می‌باشد. در حالیکه میکروب 
شناس بالینی سیستم‌های انتقالی مناسب و روش شناسایی 
(مانند میکروسکوپ» کشت. شناسایی آنتی‌ژن یا آنتی‌بادی 
و تست‌های بر پایه اسید نوکلئّیک) را انتخاب می‌نماید. 
این مسئولیت‌ها عمللا انحصاری نیستند. میکروب شناس 
باید در مواردی که تشخیص خاصی مدنظر است پزشک 
را راهنمایی کند که چه نمونه‌هایی باید جمع‌آوری شود 
و پرزشک نیز باید اطلاعات تشخیص بالینی را در اختیار 
میکروب شناس قرار دهد تا تست‌های صحیح» انتخاب 
شسوند. این فصل طوری طراحی شده که یک مرور کلی 
در مورد روش‌ه‌ای جمح‌آوری و انتقال نمونه به علاوه 
روش‌های مورد اسستفاده در آزمایشگاه‌های بالینی برای 
ردیابی و شناسایی باکتری‌ها اراشه می‌کند. از آنجایی که 
پوشش دادن جامع این موضوع خارج از حوزه این فصل 
است بتابراین دانشجویان می‌توانند جست اطلاعات 
بیشتر به استنادهای موجود در فهرست هر فصل مراجعه 
کنند. 


جمع آوری. انتقال و فرآوری نمونه 


دستورالعمل‌ها در مورد جمع‌آوری مات [ انتقال 
نمونه‌ها در ادامه متن و در جدول ۱۳-۱ خلاصه شده 


تشخیص آزمایشگاهی 
بیماری‌های با کتریایی 


خون 

کشت خون یکی از مهمترین روش‌های انجام شونده 
در آزمایشگاه‌های میکروب‌شناسی بالینی است. موفقیت این 
تست مستقیمً به روش‌های مورد استفاده جهت جمع‌آوری 
نمونه خون وابسته است. مهمترین فاکتوری که موفقیت 
کشت خون را تعیین می‌کند حجم خون مورد آزمایش 
است. به عنوان مثال اگر به جای ۱۰ میلی‌لیتر خون» ۲۰ 
میلی‌لیتر کشت داده شود ۴۰ درصد بیشتر کشت‌ها از نظر 
ارگانیسم‌ها مثبت می‌شونده زیرا در بیشتر از نصف تمام 
بیماران سپتیک کمتر از یک ارگانیسم در هر میلی‌لیتر 
خون وجود دارد. برای یک فرد بالغ تقریبا ۲۰ میلی‌لیتر 
خون برای هر کشت خون باید جمع‌آوری شود و به نسبت 
حجم کمتری باید از کودکان و نوزادان جمع‌آوری شود. از 
آنجایی که بسیاری از بیماران بستری در بیمارستان مستعد 
عفونت‌های ناشی از ارگانیسم‌های کلونیزه کننده پوست 
شان هستند» ضدعفونی دقیق پوست بیماران مهم است. 

باکتریمی (3۸0۱۵۲۵۳۱۵) و فونگمی (۲۱۵6۳۱۱۵] 
به ترتیب به عنوان وجود باکتری و قارچ در خون تعریف 
می‌شوند. این عفونت‌ها در مجموع تحت عنوان سپتی سمی 
(:۹۵0)60:۱۱) نامیده می‌شوند. مطالعات بالینی نشان می‌دهد 
که سپتی سمی می‌تواند به صورت پایدار یا متناوب رخ دهد. 
سیتی سمی یابدار (۹600۱6۵0۸ وبمسوناجم)) ها در 
بیماران مبتلا به عفونت‌های درون عروقی (مانند اندو کاردیت؛ 
ترومبوفلبیت سپتیک (نامع کزذازهلط1۳۲۵۲02) 
و عفونت‌های مرتبط با کتترهای درون عروقی) یا سپسیس 
شدید (مانند شوک سپتیک) رخ می‌دهد. سیتی سمی 
متتاوب (۹۰0۷۰۳۱۸ ۱۳۱:۲:۲۱۵۰۱) در بیماران مبتلا 
به عفونت‌های موضعی (مانند نش‌هاء مجرای ادراری؛ 
بافت‌های نرم) رخ می‌دهد. سپتی سمی متناوب ممکن 


۳ جمع‌آوری نموته بر ای باکتری‌های پاتوژن 


نمونه 
خون: کشت 
باکتریایی معمولی 


سیستم انتقال 
بطری‌های کشت خون با 
محیط‌های مغذی 


خون: باکتری‌های شبیه کشت‌های خون 
درون سلولی (مانند معمولی» سیستم لیز 


گونه‌های نایسریا) 


«منلدعیکتتانعع) 


خون: گونه‌ه ای لوله استریل حاوی هپارین 


لپتوسپیرا 


مایع مفزی نخاعی لوله پیچ دار استریل 


سایر مایعات بدن که حجم کم: لوله‌های در پیچ 
بصورت طبیعی استریل دار استریل 

هستند (شکمی» ریوی» حجم بالا: بطری کشت 
سینوویال و پبری خون همراه با محیط مغذی 


کاردیال) 
کتتر 


تنفسی: سینوس‌ها 


لوله‌های در پیچ دار استریل ز 


یا ظرف نمونه 


برده می‌شود 


جمع‌آوری خون برای 
کشت 


لوله یا ویال‌های بی‌هوازی 
استریل 


حجم نمونه 
بالغین: ۲۰ میلی لیتر در 
هر کشت 

بچه‌ها: ۵ تا ۱۰ میلی لیتر 
در هر کشت 

نوزادان: ۱ تا ۲ میلی لیتر 
در هر کشت 

شبیه کشت‌های خون 
معمولی 


۱ تا ۵ میلی لیتر 


کشت باکتری‌ها: ۱ تا ۵ 
میلی لیتر 
کشت مایکوباکتریومی: تا 
زیاد باشد. 
تا آن جا که ممکن است 


زیاد باشد. 


شبیه کشت خون 


۱ تا ۵ میلی لیتر 


سایر ملاحظات 
پوست باید با الکل ۷۰ درصد و سپس کلرهگزیدین 
۵ درصد ضدعفونی شود برای هر مرحله 
سپتیک ۲ تا ۳ کشت باید جمع‌آوری شود. خون به 
نسبت مساوی در دو بطری حاوی محیطهای مغذی 
تقسیم شود. 


ملاحظات شبیه کشت‌های معمولی خون می‌باشد. 
آزاد سازی باکتری‌های درون سلولی ممکن است 
احتمال جداس‌ازی ارگانیسم را قویتر کند. گونه‌های 
نایسریا توسط برخی از ضد انعقادها (سدیم پلی 
آنتول سولفات (6/موهلیوامطاعمهجا0ظ صانم؟)) 
مهار می‌شوند. 

نمونه‌گیری فقط در طی هفته اول بیماری ارزش دارد 
بعد از آن ادرار باید کشت داده شود. 

نمونه‌ها باید با انجام ضدعفونی جمع‌آوری شده و 
سریعا به آزمایشگاه تحویل داده شوند و نباید در 
معرض گرما یا یخچال قرار گیرند. 


نمونه‌ها با سوزن و سرنگ جمع‌آوری می‌شوند. از 
آنجایی که مقدار تمونه جمع‌آوری شده ناکافی است 
سوآپ مناسب نیست. هوا نباید به درون بطری‌های 
کشت وارد شود زیرا از رشد بی‌هوازی‌ها جلوگیری 
می‌کند. 

محل ورود باید با الکل ضدعفونی شود. کاتتر باید 
با انجام ضدعفونی از فرد در آزمایشگاه خارج شود 
کنتر روی پلیت بللاد آگار گردانده می‌شسود و سپس 
دور انداخته می‌شود. 

در محل تورم سواب کشیده می‌شود. اگزودا در 
صورت وجود جمع‌آوری می‌ش ود و از تماس دادن 
با بزاق باید جلو گیری شود زیرا می‌تواند مانع از 
جداسازی استرپتوکوکوس‌های گروه ۸ شود. 
کشیدن سوآب روی اپی گلوت ممکن است باعث 
مسدود شدن کامل راه‌های تنفسی شود. کشت‌های 
خون برای تشخیص‌های اختصاصی باید جمع‌آوری 
شود. 

نمونه‌هباید با سوزن یا سرنگ جمحع‌آوری شوند. کشت 
نازوفارنکس یا اوروفارنکس ارزش ندارد. کشت باید 
برای باکتری‌های هوازی و بی‌هوازی انجام شود. 


دول 


-۱۳. جمع‌آوری نمونه برای باکتری‌های پاتوژن (ادامه) 


‌ 


فصل ۱۳. تشخیص آزمایشگاهی بیماریبای باکتریایی ۳ 


نمونه 
دد ۲ 


اگزوداها (تر شسحات» 
درناژه زخم) 


چرک) 


بافت‌ها 


سیستم انتقال 


لوله یا ویال بی‌هوازی فقط 
برای نمونه‌های جمع‌آوری 
شده به وسیله جلوگیری 
از آلودگی با فلور مسیر 
تنفسی فوقانی 


حجم نمونه 


راه‌های بطری در پیچ دار استریل» ۱ تا ۲ میلی لیتر 


سایر ملاحظات 

خلط سینه: در صورت امکان قبل از جمع‌آوری 
نمونه بیمار دهان را با آب شستشو دهد. بیمار باید 
به طور عمیق سرفه کند و خلط مسیر تنفسی تحتانی 
مستقیا زارد ظرف استریل شود. نمونه جمع شده 
نباید با بزاق آلوده شود. 

نمونه برونکوسکوپی: بی حس کننده‌ها می‌توانند از 
رشد باکتری جلوگیری کنند بنابراین نمونه گیری 
باید سریعً انجام شود. اگر برنکوسکوپ حفاظت شده 
استفاده می‌شود کشت‌های بی‌هوازی می‌تواند انجام 
شود. 

آسپیراسیون مستقیم ریه: نمونه‌ها می‌توانند برای 
کشت باکتری‌های هوازی و بی‌هوازی فرآوری شوند. 


سرنگ بدون سوزن پوشش هر اندازه که جمع‌آوری نمونه باید با سرنگ و سوزن آسپیره شود. کشت 


دار لوله در پیچ دار استریل 


شده است. 


دادن از گ وش خارجی برای عفونت گوش میا 
ارزش ندارد. 


در کنار رختخواب به درون هر اندازه که جمع‌آوری برای عفونت‌های روی سطح چشم» نمونه‌ها با سواپ 


پلیت‌ها تلقیح شود (محکم 
بسته شود و سریعا به 
آزمایشگاه منتقل شود) 


سواپ به درون محیط 
انتقالی فرو برده شود 
آسپیره کردن در لوله در 
پیچ دار استریل 

آسپیره کردن در لوله در 
پیچ دار استریل و یا لوله یا 
ویال بی‌هوازی استریل 


لوله‌های در پیچ دار 
استریل, لوله یا ویال‌های 
هوازی استریل 

ظرف ادرار استریل 


شده است. 


باکتری‌ها: ۱ تا ۵ میلی 
۳۹ 

مایکوباکتریوم‌ه ا: ۳ تا ۵ 
میلی لیتر 

۱ تا ۵ میلی لیتر 

از چرک 


نمونه از مرکز و حاشیه 
زخم باشد. 


باکتری‌ها: ۱ میلی لیتر 
مایکوباکتریوم‌ها: مساوی 
یا بیشتر از ۱۰ میلی لیتر 


یا خراش دادن قرنیه جمع‌آوری می‌شسوند. برای 
عفونت‌های عمقی آسپیراسیون مایع زجاجیه انجام 
شود. همه نمونه‌ها باید در محیطهای مناسب تلقیح 
شوند تأخیر باعث از دست دادن ارگانیسم‌های مهم 
خواهد شد. 

از آلوده شدن نمونه با مواد سطحی باید جلوگیری 
شود نمونه‌ها اغلب برای کشت بی‌هوازی نامناسب 


هستند. 


نمونه باید با سوزن و سرنگ استریل جمح‌آوری شود. 
از کورت (۵۲6006) بسرای جمع‌آوری نمونه از پایه 
زخم‌ها استفاده می‌شود. از جمع‌آوری نمونه با سوآب 
خودداری شود. 

نمونه را باید بدون آلوده شدت در یک ظرف استریل 
قرار داد. برای جداس‌ازی تعداد کم ارگانيسم‌ها باید 
حجم کافی نمونه ارسال شود. 

از آلوده شدن نمونه با باکتری‌های موجود در واژن و 
یورتراباید جلوگیری شود. اولین بخش ادرار باید دور 
ريخته شود. ارگانیسم‌ها می‌توانند به سرعت در ادرار 
رسد کنند. بنابراین نمونه باید سریع به آزمایشگاه 
ارسال شود یا در نگهدارنده‌های باکتریواستاتیک یا 
در یخچال نگهداری شود. 


ف‌ 


۳ جمع‌آوری تمونه بر ای باکتری‌های بائوژن (ادامه) 


نمونه سیستم انتقال 
ادرار: از طریق کتتر ظرف ادرار استریل 


حجم نمونه 
باکتری‌ها: ۱ میلی لیتر 


سایر ملاحظات 
برای کشت‌های روتین نمونه‌های کتتر پیشنهاد 


مایکوباکتریوم‌ها: مساوی نمی‌شود (خطر عفونت تحریک شده)» اولین بخش از 
یا بیشتر از ۱۰ میلی لیتر ‏ نمونه جمع‌آوری شده به باکتری‌های مجاری ادراری 


ادرار: آسپیراسیون لوله یا وب‌ال بی‌هوازی باکتری‌ها: ۱ میلی لیتر 
مایکوباکتریوم‌ها: مساوی آلودگی با باکتری‌های اورترال جلوگیری می‌شود 


ءتاطمجعونه استریل 


آلوده است بنابراین باید دور ریخته شود نمونه باید 
سریع به آزمایشگاه ارسال شود. 


یک روش نمونه گیری تهاجمی اسست. بنابراین از 


یا بیشتر از ۱۰ میلی لیتر ولی تنها روش معتبر در دسترس برای جمع‌آوری 


نمونه‌های تناسلی سواپ‌های طراحی شده نامشخص 


(دلمانصهی) مخصوص برای نایسریا 
گونوره و کلامیدیا وجود دارد 
مدفوع ([5600) ظرف در پیچ دار استریل نامشخص 


است یک نامگذاری غلط باشد زیرا این احتمال وجود دارد 
که تعداد ارگانیسم‌ها در خون نوسان داشته باشد نه اينکه 
نمونه خون برای بیماران مبتلا به سپتی سمی پایدار, مههم 
نیست. ولی در بیماران مبتلا به سپتی سمی متناوب این 
زمان مهم می‌باشد. علاوه بر اين از آنجاییکه علایم بالینی 
سپسیس (مانند تب» لرز و کاهش فشار خون) پاسخی به 
آزاد سازی اندوتوکسین‌ها یا اگزوتو کسین‌ها از ارگانیسم‌ها 
می‌باشد این علایم یک ساعت پس از ورود ارگانیسم به 
خون رخ می‌دهند. بنابراین وقتی که بیمار تب‌دار می‌باشد 
ممکن است هیچ ارگانیسمی در خون نباشد یا تعدد آن‌ها 
کم باشد. به این دلیل توصیه می‌شود دو تا سه نمونه خون 
باید جمع‌آوری گردند. 

اغلب نمونه‌های خون مستقیما به درون بطری‌های 
حاوی محیطهای مایع مغذی غنی شده (۳۲:6۲60ظ 
۳0/5 ۶ععاتابل() تلقیح می‌شوند. برای اطمینان از حداکثر 


نمونه برای کشت باکتری‌های بی‌هوازی است. غالبا 
برای جمع‌آوری نمونه از کودکان یا بالفین که قادر به 
جلوگیری از آلوده شدن نمونه نیستند» استفاه می‌شود. 
از ناحیه التهابی یا اگزودا باید نمونه‌گیری شود. 
اندوسرویکس (نه واژن) و اورترا برای شناسایی 
بهینه باید کشت داده شود. 

انتقال سریع به آزمایشگاه برای جلوگیری از تولید 
اسید (برای برخی از پاتوژن‌های روده‌ای باکتریوسید 
که نمونه در محیط‌های کشت مختلفی باید تلقیح 
شود سواپ برای جمع‌آوری نمونه مناسب نیست. 


جداسازی ارگانیسم‌های مهم هر کشت باید در دو بطری 
محیط تلقیح شود (۱۰ میلی‌لیتر خون در هر بطری). زمانی 
که این بطری‌های تلقیح شده به آزمایشگاه رسیدند باید 
در دمای ۳۷ درجه سانتی‌گراد انکوبه شوند و در فواصل 
زمانی منظم برای تعیین رشد میکروبی مورد بررسی قرار 
گيرند. در اغلب آزمایشگاه‌ها این امر توسط دستگاه‌های 
اتوماتیک کشت خون صورت می‌گیرد. هنگامی که رشد 
مشاهده شد. این محیط‌های مایع را باید دوباره کشت داد تا 
ار گانيسم‌ها برای شناسایی و بررسی حساسیت ضدمیکروبی 
جداسازی شوند. اغلب ایزوله‌های مهم بالینی در طی ۱ تا 
۲ روز اول انکوباسیون تشخیص داده می‌شوند. با این وجود 
تمام کشت‌ها برای حداقل ۵ تا ۷ روز باید انکوبه شوند. 
انکوباسیون طولانی‌تر معمولاً ضروری نمی‌باشد. از آنجایی 
که به طور تیپیک ارگانیسم‌های کمی در خون بیماران 
سپتیک وجود دارد انجام رنگ‌آمیزی گرم از خون جهت 
بررسی میکروسکوپی فاقد ارزش است. 


۱ 
۱ 
۱ 
0 


و وت بت 


مایع مغزی نخاعی 

مننژیت باکتریایی (کنانع‌منه»۷ لدنعاه) بیماری 
خظریاگی ات که آگو خقب فیس غامل مسب آم وا 
تأخیر صورت گیرد با اختللال (رانه:0/0:۳) و مرگ و 
مر (/۷0:02110) بالایی همراه خواهد بود. از آنجایی که 
برخی پاتوژن‌های شایع حساس هستند (مانند نایسریا 
منتژیتیدیس» استرپتوکوکوس پنومونیه) نمونه‌های مایع 
مغزی نخاعی باید پس از نمونه‌گیری فورا بررسی شوند. 
در هیچ شرایطی نمونه نباید در یخچال نگهداری شود یا 
مستقیماً در داخل انکوباتور قرار داده شسود. پوست بیمار 
قبل از پونکسیون کمری (۳۵۰6۵۲6 عقطصسآ) باید با 
الکل و ید ضد عفونی شود و مایم مغزی نخاعی به درون 
لوله‌های در پیچ دار استریل جمع‌آوری شود. زمانی که نمونه 
به آزمایش‌گاه میکروب شناسی می‌رسد آن را سانتریفیوژ 
کرده تا تغلیظ شود و از رسوب برای تلقیح در محیطهای 
باکتری‌شناسی و انجام رنگ آمیزی گرم استفاده می‌شود. 
تکنسین آزمایشگاه در صورتی که بصورت میکروسکوپی یا 
در کشت ارگانیسم‌هایی را مشاهده نمود باید فورا پزشک 
را مطلع کتد. تست‌های تکثیر اسیدنوکلتیک (۵۲5ه1) 
هم‌اکنون بطور متداول برای شناسایی باکتری‌ها» ویروس‌ها 
و قارچ‌ها در 8۳ انجام می‌شوند. از اینرو نمونه باید در 
ظرف‌های مناسبی به آزمایشگاه انتقال داده شوند. 

انواعی از سایر مایعات به طور طبیعی استریل شامل 
مایعات شکمی (پریتوئن)» سینه (پلورال)» مایع سینوویال 
و اطراف قلب» ممکن است برای کشت باکتری شناسی 
مورد استفاده قرار گیرند. اگر بتوان از طریق آسپیراسیون 
حجم زیادی از مایع (مانند مایعات قفسه سینه یا شکمی) را 
جمع‌آوری کرد باید آن را به درون بطری‌های کشت خون 
حون محیظهایی کشت مفی فزریق کرد قسمتت کم از 
آن باید در درون لوله استریل جهت انجام رنگ‌آمیزی‌های 
مناسب (مانند گرم و یا اسید فست) به آزمایشگاه فرستاده 
شود. ارگانیسم‌هایی زیادی شامل مخلوطی از ارگانیسم‌های 
هوازی و بی‌هوازی با ایجاد عفونت در اين محل‌ها مرتبط 
هستند. به همین دلیل رنگ آمیسزی بیولوژیک برای 
شناسایی ارگانیسم‌های عامل عفونت مفید می‌باشد. از 
آنجایی که ممکن است ارگانیسم‌های نسبتا اندکی در نمونه 


۲۳۵ 
فصل ۱۳. تشخیص آزمایشگاهی بیماریبای باکتریایی 


وجود داشته باشد (به خاطر رقیق شدن ارگانیسم‌ها یا حذف 
میکروبی به وسیله پاسخ میزبان) بهتر است تا آنجاییکه 
ممکن است حجم زیادی از مایم کشت داده شود. به هر حال 
اگر میزان کمی از مایعات جمع‌آوری شده, نمونه را می‌توان 
مستقیما به درون محیط آگار و محیطهای مایع غنی شده 
تلقیح کرد. از آنجایی که ممکن است بی‌هوازی‌ها نیز در 
نمونه حضور داشسته باشسند (به ویژه نمونه‌های جمع‌آوری 
شده از عفونت‌های داخل شکمی يا تنفسی) نمونه تباید در 
معرض اکسیژن قرار گیرد و باید برای بی‌هوازی‌ها فرآوری 


۹ 


سو ۵ 


نمونه‌های مجرای تنقصی قوقاتی 

اغلب عفونت‌های باکتریایی گلو توسط استرپتوکوکوس 
گروه ۸ ایجاد می‌ش‌ود. سایر پاکتری‌هایی که ممکن است 
ایجاد فارنژیت نمایند شامل کورینه باکتریوم دیفتریه. 
بوردتلا پرتوسیس, نایسریا گونوره. کلامیدیوفیلا پنومونه 
جلاس ازی این آزگاتیس‌ها تکتیک‌های خاصی ازع آست: 
سایر ارگانیسم‌های بالقوه بیماریزا مانند استافیل وک وکوس 
اورئوس استرپتوک وکوس پنومونیه. هموفیلوس آنفلونزا؛ 
انتروباکتریاسیه و پسودوموناس اثروژینوزا ممکن است در 
حلق حضور داشته باشند ولی به ندرت سیب فارتژیت می‌شوند. 
کلسیم (216منع۸۱ صبذهلع0) یا داکرون (1(260۲) استفاده 
کرد. نواحی لوزه‌ای» پشت حلق و هر ناحیه دارای زخم یا 
ترشح باید نمونه‌گیری شود. از آلوده شدن نمونه‌ها با بزاق 
باید جلوگیری کرد زیرا باکتری‌های موجود در بزاق می‌توانند 
رشد بیش از حد داشته یا رشد استرپتوکوکوس‌های گروه ۸ 
ر مهار نمایند. اگر غشاء کاذب وجود داشته باشد (مانند آنچه 
در عفونت با کورینه باکتریوم دیفتریه مشاهده می‌شود) 
قمستی از آن باید برداشته شود و برای کشت ارسال گردد. 
استرپتوکوکوس گروه ۸ و کورینه باکتریوم دیفتریه نسبت 
انتقال نمونه به آزمایشگاه مورد نیاز نمی‌باشد. در مقابل» 
نمونه‌هایی که برای جداسازی بوردتلا پرنوسیس و نایسریا 
گونوره جمع‌آوری می‌شوند باید بلافاصله بعد از جمع‌آوری 
و قبل از ارسال به آزمایشگاه به محیطهای کشت تلقیح 


بخش ۶ باکتری‌شناسی 


شوند. نمونه‌هایی که برای جداسازی کلامیدوفیلا پنومونیه 
و مایکوپلاسما پنومونیه تهیه شده‌اند باید در محیط انتقالی 
مخصوص (۷]6۵9 ۲۳2۳5۲0۲۲ اهزهعع) به آزمایشگاه 
منتقل شوند. 
استرپتوکوکوس‌های گروه ۸ می‌توانند در نمونه بالینی 
مستقیما از طریق استفاده از ایمونواسی‌ها برای ردیابی 
او شور اختصاصی گروه (مععناحه عتنههمومدمع6) 
شناسایی شوند. اگرچه این تست‌ها بسیار اختصاصی هستند 
و به آسانی در دسترس‌اند ولی تست‌های نسل قدیمی‌تر 
غیرحس‌اس بودند و نمی‌توان از آن‌ها بعنوان روشی قابل 
اعتماد جهت تشخیص فارنژیت استرپتوکوکوسی گروه 
۸ استفاده کر د. تست‌های جدیدتر که از ایمونواسی‌های 
حس‌اس‌تر و دستگاه‌های دیجیتال جهت خواندن نتیجه 
استفاده می‌کنند. همانند تست‌های تکثیر اسید نوکلئیک, 
حساسیتی در حد کشت دارند. 
سایر عفونت‌های مجرای تنفسی فوقانی می‌توانند 
اپی گلوت و سینوس‌ها را درگیر کنند. امکان انسداد کامل 
راه‌های تنفسی در نتیجه تلاش‌ها برای نمونه‌گیری از 
اپیگلوت وجود دارد (خصوصا در کودکان) بنابراین اين 
کشت‌ها هرگز نباید انجام شوند. تشخیص اختصاصی یک 
عفونت سینوسی نیازمند (۱) آسپیراسیون مستقیم از سینوس؛ 
(۲) انتقال مناسب نمونه‌ها در شرایط بی‌هوازی به آزمایشگاه 
(با استفاده از سیستمی که از قرار گرفتن بی‌هوازی‌ها در 
معرض اکسسیژن و خشکی جلوگیری می‌کند)» (۳) فرآوری 
سریع. می‌باشد. کشت از نازوفارنکس و اروفارنکس مفید 
نیست و نباید استفاده شود. استرپتوکوکوس پنومونیه, 
هموفیلوس آنفلوآنزا؛ موراکسلا کاتارالیس, استافیلوکوکوس 
اورثوس و بی‌هوازی‌ها شایعترین پاتوژن‌هایی هستند که 
سبب ایجاد سینوزیت می‌گردند. 


نمونه‌های مجرای تنفسی تحتانی 

از روش‌های گوناگونی می‌توان بسرای جمع‌آوری 
نمونه از مجرای تنفسی تحتانی استفاده کرد. این روش‌ها 
شامل گرفتن خلط. تحریک با سالین, برونکوسکوپی و 
آسپیراسیون مستقیم از طریق دیواره قفسه سینه می‌باشد. 
از آنجاییکه باکتری‌های موجود در مجرای تنفسی فوقانی 
ممکن است خلط را آلوده کنند نمونه‌ها را با اسستفاده از 


میکروسکوپ می‌توان دقیقأً بررسی کرد تا به آلودگی دهانی 
شدید پی برد. نمونه‌هایی که حاوی سلول‌های اپی تلیال 
سنگفرشی فرآوان بوده و فاقد باکتری‌های عمده همراه با 
نوتروفیل‌ها می‌باشسند نباید جهت کشت مورد فرآوری قرار 
گیرند. وجود سسلول‌های اپی تلیال سنگفرشی نشان دهنده 
این است که نمونه با بزاق آلوده شده است. با استفاده 
از برونکوسکوپ‌های به طور اختصاصی طراحی شده یا 
آسپیراسیون مستقیم ریه جهت تهیه نمونه می‌توان از بروز 
چنین آلودگی‌هایی جلوگیری کرد. اگر عفونت ریوی ناشی 
از بی‌هوازی‌ها حدس زده می‌شود اين روش تهاجمی باید 
انجام شود زیرا آلودگی نمونه با میکروب‌های مجرای تنفسی 
فوقانی» نمونه را بی‌ارزش می‌کند. اغلب پاتوژن‌های مجرای 
تنفسی تحتانی سریع رشد می‌کنند (در طی ۲ تا ۳ روز با 
این حال, بعضی از باکتری‌های کند رشد مانند نوکاردیاها 
و مایکوباکتریوم‌ه | به انکوباسیون طولانی نیاز دارند. 


کوش و چشم 

تیمپانوسنتسیس (کذی۲۱0۱۳۵00۵6۵۱) (بله معضی 
آسپیراسیون مایع از گوش میانی) برای تشخیص 
اختصاصی عفونت گوش میانی لازم است. از آنجایی که 
پاتوژن‌های شایع که سبب این عفونت‌ها می‌شوند (مانند 
استرپتوکوکوس پنومونیه. هموفیلوس آنفلوآنزا و موراکسلا 
کاتارالیس) به طور تجربی قابل درمان هستند در بیشس‌تر 
بیماران آسپیراسیون مایع گوش میانی ضروری نیسست. 
عفونت گوش خارجی معمولا توسط پسودوموناس آئروژینوزا 
وش شناگر (7ظ 0675 /9۷) و استافیلو کو کوس 
اورئوس ایجاد می‌شسود. در اين موارد نمونه مناسب برای 
کشت خراش دادن ناحیه درگیر گوش است. 

جمع‌آوری نمونه‌ها برای تشخیص عفونت‌های چشمی 
مشکل است زیرا نمونه تههیه شده معمولا بسیار کم بوده و 
ارگانسیم‌های شسیقا کمی ممکن است وجود داشته باشند. 
نمونه‌های سطح چشم باید قبل از بی حسی موضعی با 
اسستفاده از سوآب گرفته شوند بعد از آن در صورت نیاز از 
خراشیدن قرنیه استفاده می‌شود. نمونه‌های داخل چشمی 
توسط آسپیراسیون مستقیم چشم جمح‌آوری می‌گردند. 
نمونه‌ها باید هنگام جمع‌آوری نمونه و قبل از ارسال آن‌ها 
به آزمایشگاه در محیطهای کشت تلقیح شوند. اگرچه 


آغلب پاتوژن‌های شایع چشسم (مانند استافیلوکوکوس 
اورئوس» استریت وکوکوس پنومونیه. هموفیلوس آنفلونز 
بسودوموناس آتروژینوزا و باسیلوس سرئوس) رشد سریعی 
دارتد ولی بعضی از آن‌ها نیاز به انکوباسیون طولانی مدت 
دارند (مانند استافیل وک وکوس‌های کوآگولاز منفی) یا برخی 
از آن‌ها به محیط کشت اختصاصی نیاز دارند (مانند نایسربا 
گونوره و کلامیدیا تراکوماتیس) 


زخم‌ها. آیسه‌ها و بافت‌ها 

زخم‌های باز و دارای ترشح اغلب اوقات می‌توانند با 
ارگانیسم‌های بالقوه بیماریزا که با فرآیند عفونی خاصی 
مرتبط نیستند کلونیزه شوند. بنابراین مهم است که بعد از 
تمیز کردن سطح, نمونه‌گیری از بخش عمقی زخم صورت 
ره بت که ان مردارب ار بوک سرا از 
پرهیز کرد زیرا گرفتن نمونه توسط سوآب بدون آلوده شدن 
آن به ارگانیسم‌های موجود در سسطح, بسیار دشوار است. 
همچنین آسپیره کردن آبسه بسته با جمع‌آوری نمونه از 
مرکز و دیواره آبسه انجام شود. در واقع جمع‌آوری چرک 
از یک ایس مسمو اروقیی فتارزة زیرا اقلب از اتیسی‌ها فر 
پایه آبسه. نسبت به مرکز, به طور فعال تکثیر می‌يابند. 
ترشحات ناشسی از عفونت‌های بافت نرم را می‌توان توسط 
آسپیراسیون جمح‌آوری کرد. اگر کشیدن ترشحات امکانپذیر 
نباشد می‌توان مقدار کمی سیالین وارد بافت کرد و سپس 
برای کشت نمونه‌گیری نمود. سالین حاوی نگهدارنده 
باکتریسیدال نباید استفاده شود. 

بافت‌ها باید از قسمت‌های نمایانگر پروسه عفونت تههیه 
شده و تا جاییکه ممکن است چندین نمونه گرفته شود. 
نمونه بافتی باید به لوله‌های درپیچ دار انتقال داده شسوند و 
اگر مقدار نمونه کم بود برای جلوگیری از خشضک شدن آن 
می‌توان سالین استریل اضاقه نمود (مانند نمونه بیوپسی) 
نمونه بافت همچنین برای آزمایشات بافت شناسی باید 
ارائه شود. از آنجا که جمع‌آوری نمونه‌های بافتی نیاز به 
روش‌هصای تهاجمی دارد باید دقت کرد که نمونه مناسب 
گرفته شسود و اطمینان حاصل کرد که آن برای تمام 
ارگانیسم‌هایی که ممکن است عامل عفونت باشنده کشت 
داده می‌شسود. این مسئله به رابطه نزدیک بین پزشک و 


میکروب شناس بستگی دارد. 


فصل ۱۳. تشخیص آزمایشگاهی بیماریبای باکتریایی 3 


ادرار 

ادرار یکی از شسایعترین نمونه‌هایی است که برای 
کشت فرستاده می‌شود. از آنجایی که باکتری‌های بالقوه 
بیماریزا مجرای ادرار را کلونیزه می‌کنند قسمت اول ادرار 
که به وسیله دفع ادرار یا کتتر جمع‌آوری می‌گردد باید دور 
ریخته شسود. پاتوژن‌های مجرای ادراری می‌توانند در ادرار 
نیز رشد کنند بنابراین نباید در انتقال نمونه‌ها به آزمایشگاه 
تأخیری به وجود آید. اگر امکان کشت سریع نمونه وجود 
ندارد باید آن را در یخچال یا در محیطهای نگهدارنده 
ادرار حاوی مواد باکتریواستاتیک (6هتنا عتاهاه2016ظ 
6 قرار داد. وقتی نمونه ادرار به آزمایشگاه 
رسید ۱ تا ۱۰ میکرولیتر از آن را روی هر محیط کشت 
(معمولا یک محیط آگار غیر انتخابی و یک محیط انتخابی) 
تلقیح می‌کنند. این امر به این دلیل انجام می‌شود که تعداد 
ارگانیسم‌های موجود در ادرا, برای دستیابی به اهمیت 
ایزوله‌ها بسیار مفید اسست, هر چند تعداد کم ارگانیسم در 
بیماران مبتلا به چرک ادراری (هنت۳) از نظر بالینی 
می‌تواند مهم باشد. روش‌های متعدد آزمایش ادرار (مانند 
بیوشسیمیایی و رنگ آمیزی‌های میکروسکوپی) در 
دسترس می‌باشند و به به طور وسیح استفاده می‌شوند ولی 
این روش‌ها را نمی‌توان توصیه کرد زیرا آن‌ها در تشخیص 
باکتریوری (01671ظ) درجه پایین ولی دارای اهمیت از 
ریت همارهغیرحنداس یبد 


ذستا 


نمونه‌های تناسلی 

علی‌رغم باکتری‌های گوناگونی که با بیماری‌های 
متتقله از راه چتسی مرتبط می‌باشنده اغلب آزمایشگاه‌ها 
به شناسایی نایسریا گونوره و کلامیدیا تراکوماتیس توجه 
دارند. به طور سنتی این موضوع با تلقیح نمونه در سیستم 
کشت انتخابی برای این ارگانیسم‌ها صورت می‌گرفت. با 
این وجود این روش کندی بود و ۲ روز یا بیشستر برای 
به دست آوردن یک جواب مثبت لازم است و حتی برای 
شناسایی قطعی ایزوله‌ها به زمان زیادتری نیاز می‌باشد. 
همچنین مشاهده شد که کشت روش غیر حساسی است 
زیرا ارگانیسم‌ها بسیار حساس می‌باشند و در طی انتقال 
تحت شرایط نامناسب به سرعت از بین می‌روند. به همین 
دلایل هم اکنون از روش‌های غیر کشت مختلفی استفاده 


س بخش ] ۰ باکتری‌شناسی 


می‌شسود. متداولترین روش‌هاء روش‌های تکثیر نوکلئیک 
اسید (مانند تکثیر توالی‌های اسید دزوکسی ریبونوکلئیک 
اسید [20۸] اختصاصی گونه به وسیله واکنش زنجیره 
پلی مراز (۳6۶) یا دیگر روش‌ها) برای هر دو ارگانیسم 
می‌باشد. ردیابی این توالی‌های تکثیر شده هم حساس و 
هم اختصاصی است. نمونه ادرار می‌تواند برای این تست‌ها 
استفاده شود اما بر خلاف نمونه‌های جمع‌آوری شونده 
برای تشخیص سیستیت (5لاْاه0) باید قسمت اول ادرار 
خروجی برای تشخیص اورتریت مورد آزمایش قرار گیرد. 
باکتری مهم دیگری که ایجاد بیماری منتقله از طریق 
جنسی می‌کند ترپونما پالیدوم عامل اتیولوژیک سیفلیس 
می‌باشد. اين ارگانیسم را نمی‌توان در آزمایشگاه بالینی 
کشت داد بنابراین از روش میکروس‌کوپی یا سرولوژی 
برای تشخیص استفاده می‌گردد. مواد موجود در زخم‌ها 
باید با استفاده از میکروسکوپ زمینه تاریک (6610: 
0 مورد بررسی قرار گیرد زیرا اين ارگانیسم 
بسیار نازک می‌باشد که بتوان آن را با میکروسکوپ زمینه 
روشن مشاهده نمود. علاوه بر این هنگامی که این ارگانیسم 
در معرض هوا یا شرایط خشک قرار می‌گیرد به سرعت از 
بین می‌روند بنابراین آزمایش میکروسکوپی باید در هنگام 
جمع‌آوری نمونه انجام شود. 


نمونه‌های مدفوع 

انواع زیادی از باکتری‌ها می‌توانند سبب عفونت‌های 
دستگاه گوارش شوند. بسرای اينکه ایسن باکتری‌ها در 
کشت جداسازی شوند نمونه کافی مدفوع باید جمع‌آوری 
شود (معمولا در بیماران دارای اسهال مشکل نیست) 
و به شیوه‌ای به آزمایشسگاه انتقال داده شسود که از زنده 
ماندن ارگانیسم ایجاد کننده عفونت مطمئن بود و درون 
محیطهای انتخابی مناسب تلقیح شود. از آنجایی که برای 
جداسازی پاتوژن‌های مختلفه نمونه باید در محیطهای 
انتخابی متعددی تلقیح شود سوآب‌های رکتال نباید پذیرش 
شوند. مقدار مدفوع جمع‌آوری شده روی سوآب ممکن است 
کافی نباشد. 

نمونه‌های مدفوع باید در یک ظرف تمیز جمع‌آوری 
شوند و سپس به داخل یک ظرف محکم بسته شده ضدآب 
انتقال داده شوند. نمونه‌ها را باید سریعا به آزمایشگاه انتقال 


داد تا از تفییرات اسیدی مدفوع (ایجاد شده به وسیله 
ملسم پاکتر یی که برای برخی از | 7 (مانند 
ارس پیش بینی می‌شود مدفوع باید با ود هداد 
قبیل محیط انتقالی کری بلایر (رممعصه:۲ تنداظ- جع 
سن۵ع/0) يا فسفات بافر ((2567ظ ۳۳0529266 مخلوط 
شده با گلیسرول (01۷66701) مخلوط شود. با این وجود 
ب# انتقال سریع نمونه به آزمایشگاه هميیشه بر استفاده 
از هر محیط انتقالی» ارجح است. 

اگر پاتوژن روده‌ای خاصی مورد نظر می‌باشد مهم 
است که به آزمایشگاه اطلاع داده شود زیرا این مسئله 
به آزمایشگاه کمک می‌کند که محیط کشت اختصاصی 
می‌توانند روی محیطهای متداول مورد استفاده جهت کشت 
نمونه‌های مدفوع رشد کنند استفاده از محیطهای انتخابی 
ویبریو جداسازی و شناسایی سریع این ارگانیسم را تسهیل 
می‌کند. علاوه بر این برخی از ارگانيسم‌ها به طور معمول 
به وسیله روش‌های آزمایش‌گاهی جداسازی نمی‌شوند 
(برای مثال اشریشیاکلی انتروتوکسیژنیک می‌تواند روی 
محیطهای کشت متداول رشد کند ولی نمی‌توان آن را به 
راحتی از اشریشیاکلی غیر بیماریزا تشخیص داد). همچنین 
بسیاری از ارگانیسم‌های دیگر هم ممکن است در کشت 
مدفوع شناسایی نشوند زیرا بیماری در نتیجه توکسین تولید 
شده در غذا ایجاد می‌شود و نه به دلیل رشد ارگانیسم در 
مجرای گوارش (مانند استافیلو کوکوس اورئوس و باسیلوس 
سرئوس) اگر پاتوژن خاصی مورد نظر می‌باشد میکروب 
شناس باید بتواند تست مناسبی انتخاب نماید (مانند کشت 
سنحش توکسین» تکثیر اسیدنو کلئیک). کلستریدیوم 
دیفیسیل یک عامل مهم بیماری گوارشی مرتبط با 
آنتی‌بیوتیک است. هر چند اگر نمونه‌ها سریعا به آزمایشگاه 
تحویل داده شوند ارگانیسم می‌تواند از نمونه‌های مدفوعی 
کشت داده شود اما اختصاصی‌ترین روش تشخیص عفونت 
شناسایی توکسین‌های کلستریدیوم دیفیسیل مسئول ایجاد 
مدفوعی است. حساس‌ترین و اختصاصی‌ترین تنست‌ها برای 
تشسخیص بیماری کلستریدیوم دیفیسیل شناسایی ژن‌های 
توکسین به وسیله تست‌های تکثیر اسیدنو کلئیک است. 


این تست‌ها همچنین به صورت آزمایش‌های تجاری برای 
شناسایی شایع‌ترین پاتوژن‌های روده‌ای باکتریایی» ویروسی 
و اتگلی در دسترس هستند. 

از آنجایی که بسیاری از باکتری‌های پاتوژن و غیر 
پاتوژن در نمونه‌های مدفوعی وجود دارند اغلب برای اينکه 
پاتوژن روده‌ای جدا شسود و شناسایی گردد ۳ روز زمان نیاز 
افسیتت به این دلیل کشت‌های مدفوع جهت تأیید تشخیص 
بالینی استفاده می‌شوند و در صورت مشخص شدن پاتوژن, 
درمان نباید تا زمان نتایج» کشت به تأخیر بیافتد. جایگزین 
کشت یا ایمونواسی‌ها استفاده از ۱۸۸۲ مولتی پلکس بالا 
است که می‌تواند شایع‌ترین پاتوژن‌های روده‌ای باکتریایی, 
ویروسی و انگلی را در طی ۱ تا ۳ ساعت مستقیما در 
نمونه‌های سواپ مدفوعی شناسایی کند. این تست‌ها به 
سرعت تست انتخابی می‌شوند زیرا آنها حساس‌تر از کشت 
هستند و می‌توانند پاتوژن‌های شایع که به راحتی قابل 
افتراق از باکتری‌های نرمال روده‌ای نیستند را شناسایی کند 
(مثلا اشرشیاکلی پاتوژنیک از اشرشیاکلی روده‌ای نرمال) و 
نتایج بجای چند روز در طی چند ساعت آماده می‌شوند. 


ردیابی و شناسایی با کتریایی 


شناس‌ایی باکتری‌ها در نمونه‌های بالینی به وسیله ۵ 
روش کلی انجام می‌شود: (۱) میکروسکوپی, (۲) ردیابی 
آتتی ژن‌های باکتریایی» (۳) ردیابی اسیدهای نوکلئیک 
باکتریایی اختصاصی, (۴) کشت و (۵) ردیابی پاسخ آنتی 
بادی به باکتری‌ها (سرولوژی). تکنیک‌های اختصاصی مورد 
استفاده برای این روش‌ها در فصل‌های گذشته ارائه شده 
است و در این فصل تکرار نمی‌شود. با این وجود در جدول 
۱۳-۲ ارزش نسبی هر روش برای شناسایی ارگانیسم‌های 
بحث شده در فصل‌های ۱۵ تا ۳۲ خلاصه شده است. 

اگرچه بسیاری از ارگانیسم‌ها را می‌توان به طور 
اختصاصی به وسیله تکنیک‌های گوناگونی شناسایی نمود 
اما متداول‌ترین روشی که در آزمایشگاه‌های تشخیصی 
استفاده می‌شود شناسایی ارگانیسم جدا شده از کشت 
به وسیله تست‌های بیوشیمیایی است. در تعداد زیادی 
از آزمایشگاه‌های بیمارستان آموزشی و آزمایشگاه‌های 
مرجع» جهت شناسایی باکتری» تعداد زیادی از روش‌های 


فصل ۱۳. تشخیص آزمایشگاهی بیماریبای باکتریایی ۲۹ 


بیوشسیمیایی با روش‌هایی مانند توالی‌یابی ژن‌های 
اختصاصی باکتریایی (مانند ُن ۲۱۸ 165) یا روش‌های 
پروتئومیک (0۳0۱6۵۳016) مانند ا50601۲0۳06 ۱۲165 
(۷۸۲) جمننمءتممز ومتاواهععل تعققا 60)کع8ه-1 ۳۱۵1 
جایگزین شده است. ما بر این باوریم که دانشجویانی که 
از این کتاب استفاده می‌نمایند علاقه‌مند به جزئیات 
شناسایی میکروبی نمی‌باشند. کسانی که علاقه‌مند هستند 
باید به کتاب‌هایی از قبیل میکروبیولوژی تشسخیصی 4 
22 500/5 و راهنمای ۸5[۷ میکروبیولوژی بالینی و 
کتاب‌ه ای مروری که به صورت اختصاصی این موضوع را 
پوشش می‌دهند. مراجعه کنند. 

برای همه دانشجویان مهم است ارزش این موضوع 
را بدانند که درمان ضد میکروبی تجربی می‌تواند بر پایه 
شناس‌ایی اولیه ارگانیسم با استفاده از میکروسکوپ و 
مورفولوژیکی میکروسکوپی و تست‌های سریع بیوشیمیایی 
انتخاب شده بنا شده باشد. برای مثال‌های اختصاصی به 
جدول ۱۲-۳ مراجعه نمایید. 


تست‌های حساسیت ضد میکرویی 

نتایج آزمایش‌گاهی (۷170 عذ) تست تعبین حساسیت 
ضد میکروبی برای انتخاب عوامل شیمی درمانی فعال 
علیه ارگانیسم‌های ایجاد کننده عفونت با ارزش هستند. 
کارهایی وسیعی در تلاش برای استاندارد کردن روش‌های 
مورد آزمای ش و ثبات ارزش پیش‌بینی بالینی نتایج. انجام 
شده است. علی‌رغم اين تلاش‌هاء تست‌های آزمایشگاهی 
(۷:1۲0 ع۰)1 اندازه‌گیری اثر ان پیو تیگ علیه ارگانیسم 
تحت شرایط خاص می‌باشد. انتخاب یک آنتی‌پیوتیک و 
نتیجه بیماری به وسیله بسیاری از فاکتورهای غیر وابسته 
شامل خصوصیات فارماکوکینتیک آنتی‌بیوتیک» سمیت 
دارو بیم اری بالینی و وضعیت کلی بیمار از نظر پزشسکی 
تحت تاثیر قرار می‌گیرد. از اینرو برخی ارگانیسم‌ها که 
به یک آنتی‌بیوتیک حساس هستند در یک عفونت باقی 
خواهند ماند و برخی از ارگانیسم‌ها که به یک آنتی بیوتیک 
مقاوم می‌باشسند حذف خواهند گردید. برای مثال به دلیل 
اینکه اکسیژن (0۷260) جهت ورود آمینوگلیکوزیدها 
(وع0زو0ع1عمدنصض) به درون سلول باکتریایی مورد نیاز 
می‌باشد بنابراین اين آنتی‌بیوتیک‌ها در آبسه بی‌هوازی موّثر 
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فصل ۱۳. تشخیص آزمایشگاهی بیمارهای باکتریایی 0 


جدول ۰۱۳-۲ روشهای شناسایی باکتریها 
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نیستند. همچنین غلظت‌های بسیار بالا از آنتی‌بیوتیک‌ها از رشد باکتری‌ها جلوگیری کند را تحت عنوان حداقل غلظت 
می‌تواند وارد ادرار شوند بتابراین باکتری‌های مقاوم مهاری (۷۲۲) «مناداجعععی صمانطتطعا منصنمنآ0) 
ایجادکننده عفونت ادراری می‌توانند توسط این غلظت‌های می‌نامند. برای تست‌های دیفیوژن آگار غلظت استانداردی از 
ادراری خیلی بالا برخی آنتی‌بیوتیک‌هاء حذف گردند. باکتری‌ها روی سطح یک محیط آگار پخش می‌شود و سپس 

دو شکل کلی تست تعیین حساسیت آنتی‌بیوتیکی در دیسکها یا نوارهای کاغذی اشباع شده با آنتی‌بیوتیک‌ها 
آزمایشگاه‌های بالینی انجام می‌شوند: تست‌های رقیق‌سازی روی سطح آگار قرار داده می‌شوند. پس از یک شبانه روز 
در محیط براث (1609 «مناباز0 ظ30۱) و تست‌های انکوباسیون ناحیه‌ای از رشد مهار شده در اطراف دیسک‌ها 
دیغیوژن آ گار (۲6505 ۱:۳9:00 ۸۲ برای تست‌های . یا نوارهای کاغذی مشاهده می‌شود. اندازه ناحیه مهاری بیان 
رقیق‌سازی رقت‌های متوالی از یک آنتی‌بیوتیک در یک کننده فعالیت آنتی بیوتیک می‌باشد. ارگانیسمی که به یک 
محیط مغذی تهیه می‌شوند و سپس غلظت استاندارد از آنتی‌بیوتیک حساس‌تر اسست دارای ناحیه بزرگتری از رشد 
باکتری مورد نظر به درون محیط تلقیح می‌شود. پس از یک مهار شده می‌باشد. به وسیله استاندارد کردن شرایط تست 
شب انکوباسیون کمترین غلظتی از آنتی‌بیوتیک که توانسته برای تست‌های دیفیوژن آگار, ناحیه مهاری بیان کننده میزان 


۳۳ بخش ) " باکتری‌شناسی 


جدول ۱۳-۳ . شناسایی اولیه باکتری‌های جدا شده در کشت 


ار #انیشج 
استافیلو کو توس اورئوس 


استرپتوکوکوس پایوژنز 
استرپتوکوکوس پنومونیه 
گونه‌های انتروکو کوس 


لیستریا منوسایتوژنز 
گونه‌های نوکار دیا 


رودوکوکوس آکوئی 
مایکوباکتریوم توبرکلوزیس 


انتروباکتر یاسیه 


پسودوموناس آئروژینوزا 


استنوتروفوموناس مالتوفیلیا 


گونه‌های اسینتوباکتر 


گونههای کمپیلوباکتر 


گونه‌های هموفیلوس 
گونه‌های بروسلا 
گونه‌های فرانسیسللا 


گونه‌های لژیونلا 


خصوصیات 

کوکسی گرم مثبت خوشه‌ای» کلونی‌های بزرگ بتاهمولیز, کاتالاز مثبت» کوآگولاز مثبت. 
کوکسی‌های گرم مثبت با زنجیره بلند» کلونی‌های کوچک با منطقه بزرگ بتاهمولیز. کاتالاز منفی, 
۴ متبت (ال-پیرولدویل آریل میدز 

کوکسی‌های گرم مثبت جفت جفت و با زنجیره کوتاه» کلونی‌های کوچک آلفاهمولیتیک» کاتالاز منفی, 
حلال در صفراء 

باسیل‌های کوچک گرم مثبت» کلونی‌های کوچک و بتاهمولیتیک ضعیف» حرکت خاص (وطناهص؟) 
باسیل‌های منشعب» رشته‌ای و نازک که به طور ضعیف رنگ می‌گیرند (گرم و اسید فست اصلاح شده4 
کند رشد. کلونی‌های کرک‌دار (وعنم00۱0 ومعد۳) (هیف‌های هوایی (26ط1 لعته۸)). 

در ابتدا بصورت باسیل‌های غیرمنشعب, در کشت‌های کهنه‌تر به صورت کوکسیی به طور ضعیف رنگ 
می‌شوند (گرم و اسید قست اصلاح شده» کند رشد کلونی‌های صورتی قرمز (دعنمما0 40عسعلمز۳) 
باسیل‌های به شدت اسید فست. کند رشد. کلونی‌های فاقد پیگمان, با استفاده از پروب‌های ملکولی 
باسیل‌های گرم منفی با رنگ آمیزی قطبی (پررنگ‌تر در انتهاهاه به طور تیپیک سلول‌های تکیء 
کلونی‌های بزرگ» رشد روی محیط مک کانکی آگار (ممکن اسست لاکتوز را تخمیر کنند یا تخمیر 
نکتند» اکسیداز منفی. 

باسیل‌های گرم منفی با رنگ آمیزی یکنواخت کلونی‌هایی منتشر و بزرگ با فلوروسنت سبزء معمولا 
بتاهمولیتیک» بوی میوه (شبیه انگور» رشد روی محیط مک کانکی آگار (غیرتخمیرکننده» اکسیداز 


مثبت. 


پاسیل‌های گرم متفی با رنگ آمیزی یکنواقت» معمولا به عنورت جفت جفت» ونگ: سیز زیتوئی در 
محیط بلاد آگار رشد روی محیط مک کانکی آگار (غیر تخمیرکننده» اکسیداز منفی. 

کوکوباسیل‌های گرم منفی بزرگ به صورت سلول‌های تکی یا جفت جفت» رنگ کریستال ویوله را در 
خود حفظ می‌کنند و ممکن است شبیه چربی و کوکسی‌های گرم مثبت جفت جفت دیده می‌شود» رشد 
روی محیط بلاد آگار رشد روی محیط مک کانکی آگار (ممکن است لا کتوز ۳ اکسید نموده و رنگ 
ضعیف بنفش ایجاد نماید4 اکسیداز منفی. 

باسیل‌های گرم منفی نازک و خمیده» آرایش یافته به صورت جفت جفت (جفت‌های 5 شکل 
(5-۵۳2۲60)» روی محیطهای خیلی انتخابی برای کمپیلوباکتر رشد می‌کند» روی محیطهای معمولی 
(مانند بلاد آگار, شکلات آگار یا مک کانکی آگار) رشد نمی‌کند. 

کوکوباسیل‌های کوچک گرم منفی آرایش یافته بصورت سلول‌های تکی, رشد در شکلات آگار» عدم 
رشد روی بلاد آگار و مک کانکی آگاره اکسیداز مثبت. 

کوکوباسیل‌های بسیار کوچک و گرم منفی آرایش یافته به صورت سلول‌های تکی» کند رشد» عدم رشد 
روی مک کانکی آگار ۰ دار ای خطر زیستی (2274ط10) 

کوکوباسیل‌های گرم منفی بسسیار کوچک آرایش یافته بصورت سلول‌های تکی» کند رشد» عدم رشد 
روی بلاد آگار یا مک کانکی آگار, دارای خطر زیستی (0تمععطه:8). 

باسیل‌های گرم منفی نازک رنگ گیرنده بصورت ضعیف کند رشد. رشد روی محیطهای اختصاصی» 
عدم رشد روی بلاد آگار یا شکلات آگار یا مک کانکی آگار. 


ا رگاتیسم 
کلستریدیوم پرفرنجتس 


فصل ۱۳. تشخیص آزمایشگاهی بیماریبای باکتریایی ۳ 


<ول ۰۱۳-۳ شناسایی اولیه باکتری‌های جدا شده در کشت داب 


باسیل‌های زاویه‌دار بزرگ که اسپورها مشاهده نمی‌شود. کلونی‌های منتشر با رشد تند با همولیز دو 


منطقه‌ای (هاله بزرگ آلفا همولیتیک بوده و هاله داخلی بتاهمولیتیک» بی‌هوازی مطلق. 


گروه باکتروئیدس فراژیلیس 


باسیل‌های گرم منفی پلئومورفیک (با طول‌های متغییر) رنگ پذیرنده بصورت ضعیف» رشد سریع 


تحریک شونده توسط صفرا موجود در محیطهاء بی‌هوازی اجباری. 


می‌باشد. علاوه بر اين. یک شرکت تجاری تستی 
را طراحی کرده که در آن میزان 1416 مستقیما به وسیله 
حاله مهاری رشد در اطراف تواری که حاوی غلظت‌های 
درجه‌ین‌دی شده آنتی‌بیوتیک از نوک نوار تا انتهای نوار 
می‌باشد. اندازه‌گیری می‌شود. 

تست‌های رقیق‌سازی در محیط براث در اصل در 
لوله‌های تست انجام می‌شدند و از نظر کاری بسیار فشرده 
بودند. سیستم‌های تهیه شده بصورت تجاری هم اکنون 
ظرف‌ها و تفسیر ها بصورت اتوماتیک انجام می‌شود. 


عیب این سیستم‌ها این است که طیف آنتی‌بیوتیک‌های 
مختلف به وسیله کارخانه تعیین می‌شود و تعداد رقت‌های 
هر آنتی بیوتیک محدود است. از اين رو این نتایج ممکن 
است برای آنتی‌ببوتیک‌هایی که جدیداً معرفی شده‌اند در 
دسترس نباشد. تست‌های دیفیوژن از نظر حجم کاری» 
سنگین هستند و تفسیر اندازه ناحیه مهاری می‌تواند ذهنی 
باشد با این وجود مزیت این تست‌ها در این است که عملا 
هر آنتی بیوتیکی می‌تواند تست شود. توانایی هر دو روش 
تست‌های تعیین حساسیت آنتی‌بیوتیکی برای پیش‌بینی 
پاسخ بالینی به یسک آنتی‌بیوتیک برابر اسست. بنابراین 
انتخاب تست‌ها به وسیله ملاحظات عملی تعیین می‌شود. 


۱. مهمترین فاکتور موثر در جداسازی میکروارگانیسم‌ها 
در خون جمع‌آوری شده از بیماران مبتلا به سپسیس 
۲. کدام ارگانیسم‌ها عاملین مهم فارنژیت باکتریایی 


۱. رمز موفقیت کشت نمونه خون در بیماران مبتلا به 
فانگمی یا باکتریمی, به حجم خون کشت شده بستگی 
دارد اغلب بیماران با علایم کلینیکی سپتیک» دارای 
بدست آوردن ارگانیسم به طور اپتیمم توصیه شده است 
که از افرادبالغبرای هر بار کشست خون» ۲۰ میلی‌لیتر 
خون گرفته سود و این حجم در کودکان و نوزادان 
کمتر باشد. دو یا سه بار در مدت ۲۴ ساعت باید برای 
کشت. نمونه خون تهیه شود. 

۲ استرپتوکوکوس پایوژنز استریت وک وکوس گروه (۵) 
شایح‌ترین باکتری بدست آمده از فارنژیت اسنت: 
سایر باکتری‌هایی که باعت فارتزیت می‌شوند شامل 
استرپتوکوکوس دیس گالاکتیه (استرپتوکوکوس گروه 
۲ و 40 آرکانوباکتریوم همولیتکیوم. نایسریا گونوره. 
کلامیدوفیلا پنومونیه و مایکوپلاسما پنومونیه است. 
کورینه باکتریوم دیفتریه و بوردتلا پرتوسیس نیز 
می‌توانند باعث فارنژیت شوند ولی در ایالات متحده 
غیرشایع هستند. 

۳ ارگانیسم‌هایی که باعث عفونت مجرای تنفسی تحتانی 


۳ چه معیارهایی برای ارزیابی کیفیت نمونه مجرای 


تنفسی تحتانی باید استفاده شود؟ 


۴ چه روش‌هایی برای شناسایی سه مورد از شایع‌ترین 


باکتری‌های ایجاد کننده بیماری‌های منتقله از طریق 
جنسی استفاده می‌شوند؟ 


(مانند پنومونیه» برونشیت» آبسه ریه) می‌شوند اغلب از 
مجرای تنفسی فوقانی ناشی می‌شوند. نمونه مناسب 
برای تشخیص عفونت مجرای تنفسی تحتانی باید 
فاقد آلودگی مجرای تنفسی فوقانی باشد. این مسئله در 
آزمایشگاه کلینیکی از طریق بررسی وجود سلول‌های 
اپی‌تلیال سنگفرشی انجام می‌شود. نمونه‌هایی که 
حاوی تعداد زیادی سلول‌های اپی‌تلیال سنگفرشی 
هستند و فاقد باکتری‌های شایع در ارتباط با لکوسیت 
هستند نباید کشت شوند. 

۴ اخیرا از تست تکثیر نوکلئیک اسید برای تشخیص 
کلامیدیا تراکوماتیس و نایسریا گونوره در نمونه‌های 
کلینیکی استفاده می‌شود. چندین سیستم تجاری برای 
این منظور ایجاد شده است. این روش‌ها نسبت به کشت 
حساس‌ترند. سیفلیس که توسط ترپونما پالیدوم ایجاد 
می‌شود اغلب توسط روش‌های سرولوژیک تشخیص 
داده می‌شود. از میکروسکوپ دارک فیلد نیز می‌توان 
استفاده کرد. اما در تعداد کمی از آزمایشگاه‌ها تجربه 
کافی برای این تکنیک وجود دارد. ارگانیسم برای 
دیده شدن توسط رنگ‌آمیزی گرم بسیار نازک است. 


این فصل یک نگاه کلی به مکانیسم‌های عمل و طیف 
اثر شایع‌ترین آنتی‌بیوتیک‌های ضد باکتریایی می‌اندازد و 
همچنین مکانیسم‌های شایع مقاومت باکتریایی شرح داده 
می‌شود. واژه شناسی مناسب برای این بحث در کادر ۱۴-۱ 
خلاصه شده است و مکانیسم‌های پایه و مکان‌های فعالیت 
آنتی‌بیوتیک نیز به خرقیب: در جدول ۱۴-۱ وش کل ۲۴-۱ 
خلاصه شده است. 

سال ۱۹۳۵ برای شیمی درمانی عفونت‌های باکتریایی 
سیستمیک سال مهمی محسوب می‌شد. اگر چه مواد 
آنتی سپتیک به طور موضعی جهت جلوگیری از رشد 
میگووارگاتیسبها استقاده مي‌قب د ولی اش فان 
موجود علیه عفونت‌های باکتریایی سیستمیک موثر 
نبودند. در سال ۱۹۳۵ نشان داده شد که رنگ پروتوزیل 
(1ز۳۳۱05) می‌تواند موش را در برابر عفونت سیستمیک 
استرپتوکوکوسی محافظت نماید و در بیماران مبتلا به چنین 
عفونت‌هایی اثر درمانی داشته باشد. به زودی مشخص شد 
که پروتوزیل در بدن شکسته شده و پاراآمینوبنزن سولفونامید 
(سو لفانیل آمید) (06نصعهه‌تلنن؟ عحمعمهطه‌صنس2-۸ 
([۵نصدانهه)51]) آزاد می‌گردد که نشان داده شد فعالیت 
ضد باکتریایی دارد. اين اولین داروه سولفا (51]9) بود که 
در عصر جدید در پزشکی ارائه شد. به طور اتفاقی مشخص 
شد که ترکیبات تولید شده توسط میکروار گانیسم‌ها 
(آنتی‌بیوتیک‌ها) رشد سایر میکروار گانیسم‌ها را مهار 
می‌کنند. برای مثال الکس‌اندر فلمینگ (۸۱۵۵0067 
عدنجه(۳) بمرای اولین بار دریافت که کپک پنی سیلیوم 
از تکتیر استفیل وک کوس‌ها جلوگیری می‌کند. از کشت این 
قارچ یک کنس‌انتره تهیه شد و فعالیت ضد باکتریایی قابل 
توجه و نداشستن سمیت اولین آنتی‌بیوتیک یعنی پنی‌سیلین 
مشخص شد. استرپتومایسین و تتراسایکلین‌ها به ترتیب 
در دهه‌های ۱۹۴۰ و ۱۹۵۰ توسعه یافتند و به سرعت به 


عوامل ضد با کتریایی 


وسیله گسترش آمینوگلیکوزیدهای دیگر, پنی‌سیلین‌های 
نیمه صناعی» سفالوس‌پورین‌ها» کینولون‌ها و سایر 
آنتی‌میکروبیال‌ها ادامه یافت. همه اين عوامل ضد باکتریایی 
به میزان زیادی طیف بیماری‌های عفونی قابل پیشگیری يا 
قابل درمان را افزانش دادند. اگرچه توسعه آنتی‌بیوتیک‌های 
ضدباکتریایی جدید در سال‌های اخیر به کندی پیش رفت 
اما برخی کلاس‌های جدید از اين عوامل ارائه شده‌اند که 
شامل کتولیدها (مانند تلیترومایسین» گلیسیل‌سیکلین‌ها 
(تیگسیکلین) و لبوپیتیدها (داپتومایسین) می‌باش‌ند. 

متأسفانه علی‌رغم معرفی عوامل شیمی درماتی جدید. 
باکتری‌ها توانایی قابل‌توجهی برای بروز مقاومت به این 
عوامل نشان می‌دهند. متداول‌ترین مکانیسم‌های مقاومت 
در کادر ۱۴-۲ خلاصه شده‌اند. از اینرو درمان آنتی‌بیوتیکی 
درمان جاودیی برای همه عفونت‌ها نمی‌باشد بلکه فقط یک 
حربه است و البته یک راهکار مهم علیه بیماری‌های عفونی 
می‌باشد. همچنین مهم است بدانیم از آنجایی که مقاومت 
آنتی‌بیوتیکی اغلب غیرقابل پیش‌بینی است پزشکان برای 
انتخاب اولیه درمان تجربی باید به تجربیات بالینی خود 
به وسیله تست‌های تعیین حساسیت در محیط آزمایشگاه 
نشان داده شده‌اند که فعال می‌باشند» درمان خود ر اصلاح 
نمایند. دستور العمل‌ها برای مدیریت عفونت‌های ایجاد 
شونده توسط ارگانیسم‌های خاص در آینده در فصل‌های 
مربوطه در این کتاب بحث شده است. 


مهار سنتز دیواره سلولی 
متداول‌ترین مکانیسم فعالیت آنتی‌بیوتیکی تداخل با 


سنتز دیواره سلولی باکتریایی است. اغلب آنتی‌بیوتیک‌های 
فعال بر روی سنتز دیواره سلولی به عنوان آنتی‌بیوتیک‌های 


" بخش ۶ ۰ باکتری‌شناسی 


ام 9 ت 
ی مق ادا سس و ی 


کی 


طیف اثر آنتی باکتریال: طیف فعالیت یک آنتی میکروبیال علیه باکتری‌هاء یک داروی ضد باکتریایی وسیع (3:000-50601۳7) 
می‌تواند انواع باکتری‌های گرم مثبت و گرم منفی را مهار کند در حالیکه یک دارو با طیف اثر محدود («506000 ۲0ه۱۷) تنها علیه 
تعداد محدودی از باکتری‌ها فعالیت دارد. 
آنتی‌بیوتیک باکتر یواستاتیک: آنتی‌بیوتیکی که رشد باکتری‌ها را مهار می‌کند اما نمی‌تواند آنها را بکشد. 
آنتی‌بیوتیک باکتر یسیدال: آنتی بیوتیکی که باکتری‌ها را می‌کشد. 
حداقل غلظت مهاری [(۷۲0) «مناعدی‌صی وماتطنطص؟ سصتصنا]: این در شرایط آز مایشگاهی با تست کردن 
غلظت‌های استاندارد ارگانیسم‌ها علیه رقت‌های متوالی ماده ضد میکروبی مشخص می‌شود. کمترین غلظتی که رشد ارگانیسم را مهار 
می‌کند تحت عنوان 21 نامیده می‌شود. 
حداقل غلظت کشندگی )0۷8 «منادطهیه0) اههزهز20067ظ صبصنهنل]: اين فعالیت در شرایط آزمایشگاهی با در 
معرض قرار دادن غلظت استاندارد ارگانیسم‌ها با رقت‌های متوالی ماده ضدمیکروبی مشخص می‌شود. کمترین غلظتی که سب از بین 
رفتن 7۵۹۹/۹ از جمعیت میکروارگانیسم‌ها می‌شود تحت عنوان ۷86 نامیده می‌شود. 
تر کیب‌های آنتی‌بیوتیکی (عهمز)دصا0۳) 003010016ش): تر کیب آنتی‌بیوتیک‌ها ممکن برای (۱) گسترده نمودن طیف اثر آنتی 
باکتریال برای درمان تجربی یا درمان عفونت‌های چند میکروبی (۲) جلوگیری از خطر مقاومت ارگانیسم‌ها در طی درمان (۳) دست 
یابی به یک اثر کشتاری سینرژیستی» انجام گیرد. 
سینرژیسم آنتی‌بیوتیکی (5۷06۲۵19۳0 ۸۵0۷010116 ترکیب کردن دو آنتی‌بیوتیک که استفاده همزمان از آن‌ها نسبت به زمانی 
که هر کدام به تنهایی استفاده می‌شوند باعث افزایش فعالیت باکتریسیدالی می‌شود. 
آنتاگونیسم آنتی‌بیوتیکی (معندهوها ۸ »01041 اه۵): ترکیب آنتی بوتیک‌ها که فعالیت یک آنتی‌بیوتیک در فعالیت دیگری 
اختلال ایجاد کند ( مثلا مجموع فعالیت هر دو کمتر از فعالیت هر دارو به تنهایی باشد). 
بتالاکتام از (12618۳0296-): آنزیمی که حلقه بتاکتام موجود در آنتی بوتیک‌های گروه بتالاکتام را هیدرولیز می‌نماید از اینرو آنتی 
بیوتیک را غیرفعال می‌کند. آنزیم‌های اختصاصی برای پنی‌سیلین‌ها. سفالوسپورین‌ها و کارباینم‌ها به ترتیب عبارتند از: پنی‌سیلینازهء 
سفالوسپورینازهاء کارباپنمازها. 
بتالااکتام (مانند پنی‌سیلین‌ها. سفالوس‌پورین‌هاء آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکنام 
سفامایسین‌ها,؛ کارباپنم‌هاء مونوباکتام‌ها و مهار کننده‌های ( )تام بوسوتن 
بتالاکناماز) دسته بندی می‌شوند. علت این نامگذاری وجود جزء ساختاری اصلی بیشتر دیواره‌های سلولی باکتریایی 
یک ساختار حلقه بتالاکتام مشترک در تمامی آن‌ها می‌باشد. لایه پپتیدوگلیکان می‌باشد. ساختار پایه آن یک زنجیره 
سایر آنتی‌بیوتیک‌هایی که با ساختار دیواره سلولی باکتریایی ‏ ۱ تا ۶۵ واحد دی ساکاریدی است که از مولکول‌های 
تداخل ایجاد می‌کنند شامل ونکومایسین, داپتومایسین. متناوب ۱ - استیل گلوکز آمین و ۷( -استیل مورامیک 
باسیتراسین و عوامل ضد مایکوباکتریومی نظیر ایزنیازیده ‏ اسید تشکیل شده است. این زنجیره‌ها سپس توسط پل‌های 
اتامبوتول» سیکلوسرین و اتیونامید می‌باشند. پیتیدی با یکدیگر اتصال متقاطع دارند و بدین ترتیب یک 
پوشش م مشبک تفت ۳ برای باکتری‌ها ایجاد می‌نمایند. 


وتا ری آتی و ی ی با اتریایی 

موانع از دسترسی آنتی‌بیوتیک به هدف جلوگیری می‌کنند. 

باکتری‌ها قبل از اينکه رشد باکتریایی مهار شود آنتی‌بیوتیک را به خارج از سلول پمپ می‌کنند. 

هدف آنتی بیوتیک تغییر می‌کند بنابراین توسط آنتی بیوتیک شناسایی نمی‌شود. 

هدف آنتی بیوتیک به میزان زیادی تولید می‌شود در نتیجه رشد باکتربایی تحت تأثیر آنتی بیوتیک قرار نمی‌گیرد. 
هدف آنتی بیوتیک بیش از این برای زنده ماندن باکتریایی ضروری نیست. 

باکتری‌ها در حضور آنتی‌بیوتیک وارد مرحله خفتگی می‌شوند. 


آنتی‌بیوتیک 

تخریب دیواره سلولی 
پنی‌سیلین‌ها 
سفالوسپورین‌ها 
ماه ها 

کارباینم‌ها 

موتویاکتام‌ها 
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فصل 16. عوامل ضد باکتریایی ۳۷ 


جدول ۰۱۴-۱ مکانیسم‌های اصلی فعالیت آنتی‌بیوتیک 


عملکرد 


به ها و آنزیم‌های مسئول سنتز پپتیدوگلیکان متصل می‌شوند. 


بتالاکتام / مهار کننده‌های بتالاکتاماز به بتالاکتاماز متصل می‌شود و از غیرفعال شدن آنزیماتیک بتالاکتام جلوگیری می‌کنند. 


ونکومایسین 
داپتومایسین 


باسیتراسین 

پلی میکسین‌ها 
ایزونیازید 

اتیونامید 

اتامیوتول 
سیکلوسرین 

مهار سنتز پروتئین 
آمینوگلیکوزیدها 
تتراسایکلین‌ها 
گلیسیل سایکلین‌ها 


اگزازولیدینون 


ماکرولیدها 
کتولیدها 
کلیندامایسین 
استرپتو گرامین‌ها 
کینولون‌ها 
ریفامپین 
ریفابوتین 
مترونیدازول 
آنتی متابولیت 
سولفونامیدها 


داپسون 
تری متوپریم 


اتصال متقاطع (0:055-1:01886) لایه‌های پپتیدو گلیکان را مهار می‌کند. 

سبب دپلیمریزه شدن غشاء سیتوپلاسمی (ععهط۱ منصعدآومنج) له همننهعتهاه(ع۲) 
می‌شود که منجر به از بین رفتن شیب‌های غلظت یونی می‌گردد. 

غشاء سیتوپلاسمی باکتریایی و جابجایی پیش سازهای پپتیدوگلیکان را مهار می‌کند. 
غشاء‌های باکتریایی را مهار می‌نمایند. 

ستتز مایکولیک اسید را مهار می‌کنند 


سئتز آر ابینو گالاکتان (صدامدلمعمصنطهت۸) را مهار می‌نماید. 
اتصال متقاطع (6ع2هذ-0055)) لایه‌های پیتیدوگلیکان را مهار می‌کند. 


سب آزاد شدن نابهنگام زنجیره‌های پپتیدی نابجا از 305 ریبوزوم می‌گردند. 

از طویل شدن پلی پپتید (مهنامعدمل۴ 46نامهز۳0۱) در 305 ریبوزوم جلوگیری می‌کنتد. 

به 305 ریبوزوم متصل می‌ش‌وند و از آغاز سنتز پروتئین (5زعع‌طاو؟ صنع۳:01 ۵1 دمتافتانعا) 
جلوگیری می‌کنند. 


از آغاز سنتز پروتئین در 508 ریبوزوم جلوگیری می‌کند. 


از طویل شدن پلی پپتید (2107ع۳۱00 60/۵6ز۳0۱) در 505 ریبوزوم جلوگیری می‌کنند. 


به زیر واحد » (انصاده ۵) ۸( گیراز متصل می‌شوند. 

از طریق اتصال به 180۸ پلی مراز وابسته به ۷۸( (ععهبع‌صصولوط 101 اصعفدعمعق-۸(ه) از 
رونویسی جلوگیری می‌کنند. 

۸ باکتری‌ها را می‌شکند (یک ترکیب سایتوتوکسیک (1006)) است) 


دی هیدروپتروات سنتاز ٩۱0/0256(‏ 4502۱۵۲0۵16 وطزظ) را مهار می‌نماید و سنتز اسید فولیک 
را تخریب می‌کنند. 

دی هیدروپتروات سنتاز را مههار می‌کند. 

دی هیدروفولات ردوکتاز (عفماءب۱۵۵ 010۵16ت4 بزز۲2) را مبار می‌نماید و ستتز اسید فولیک 
را تخریب می‌کنند. 


۸( داکسی ریبونو کلئیک اسید؛ 013۳5 پروتئین‌های متصل شونده به پنی‌سیلین؛ ۸( ریبونو کلئیک اسید. 


شکل ۰۱۴-۱ مکان‌های اصلی فعالیت آنتی‌بیوتیک. 


ساختمان زنجیره‌ها و اتصالات متقاطع توسط آنزیم‌های 
خاصی (مانند ترانس پیتیدازها (9ععمه‌نامءمعمه؟) 
ترانس گلیکوزیلازها (6عع2ار1720521(05) و کربوکسی 
پپتیدازها (مععم‌تامهجن02:۳0)) که اعضای خانواده بزرگ 
سرین پروتتازها (۳۳۵۱۵۵565 ۹۵۲۱۳۶) می‌باش ند شکسته 
می‌شوند. این آنزیم‌های تنظیمی همچنین پروتئین‌های 
متصل‌شونده به پنی‌سیلین ۳۲۵/۵۱۴5 00:08 ۴-عنالت‌نمه۳) 
((۳1:۲۰| نامیده می‌شوند زیرا آن‌ها اهداف آنتی‌بیوتیک‌های 
بتالاکتام می‌باشسند. هنگامی که باکتری‌های در حال رشد 
در مصرض این آنتی بوتیک‌ها قرار می‌گیرنده آنتی‌بیوتیک به 
۳های خاص در دیواره سلولی باکتریایی متصل شده و 
گردهمایی زنجیره‌های پپتیدو گلیکان را مهار می‌کنند. این عمل 
سبب فعال شدن اتولیزین‌ها (عصایاه‌ان۸) می‌شود که دیواره 
سلولی را تخریب می‌کنند و در نتيجه منجر به مرگ سلول 
باکتریایی می‌شود. از اینرو آنتی‌بیوتیک‌های بتالا کتام معمولا به 
عنوان عوامل با کت یوسید 861005 220161[01021۸) عمل می کنند. 

اکتری‌ها به ونسیله سه نکسم کلی می‌توانند 
به آنتی‌بیوتیک‌ه ای بتالاکتام مقاوم شوند: (۱) کاهش 
غلظت آنتی‌بیوتیک در جایگاه هدف دیواره سلولی» (۲) 
کاهش اتصال آنتی‌بیوتیک به ۳8۳ و (۲) هیدرولیز 
آنتی‌بیوتیک توسط آنزیم‌های باکتریایی یعنی بتالاکنامازها. 
ولین مکانیسم مقاومت فقسط در پاکتری‌های گرم منقی 
مشاهده می‌شود. باکتری‌های گرم منفی دارای یک غشاء 


خارجی هستند که لایه پپتیدوگلیکان را می‌پوش‌اند. نفوذ 
آنتی‌بیوتیک‌های بتا لاکتام به درون باسیل‌های گرم منفی 
نیازمند انتقال از طریق منفذهای موجود در غشاء خارجی 
است. تغییر در پروتئین‌های (پورین‌ها) سازنده دیواره اين 
منافذ می‌تواند اندازه منفذ باز یا شارژ این کانال‌ها را تغییر داده 
و در نتیجه سبب ممانعت از ورود آنتی‌بیوتیک گردند. علاوه 
براین» خارج نمودن فعال یا پمپ کردن آنتی‌بیوتیک‌ها به 
بیرون می‌تواند غلظت آنتی‌بیوتیک را در سلول کاهش دهد. 

مقاومت همچنین می‌تواند از طریق تغییر در اتصال 
آنتی‌بیوتیک بتالا کتام به ۳۳ به دست آمده باشد. این موضوع 
می‌تواند به وسیله (۱) تولید بیش از حد ۳۳ (به ندرت رخ 
می‌دهد)» (۲) اکتساب یک ۳۳۳۴ جدید (مانند مقاومت به 
متی سیلین در استافیلوکوکوس اورئوس)» يا (۲) تغییر در یک 
۳ موجود در اثر نوترکیبی (مانند مقاومت به پنی‌سیلین 
در استرپتوک وکوس پنومونیه) یا موتاسیون نقطه‌ای (مقاومت 
به پنی‌سیلین در انتروکوکوکوس فیسیوم) به وجود آید. 

در نهایت باکتری‌ها می‌توانند بتالاکتامازهایی تولید کنند 
که آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام را غیرفعال کنند. جالب اینکه 
بتالاکتامازها همانند ۳38۳هاء جزء خانواده سرین پروتنازها 
(۳۲0۱62505 561106) می‌بازش‌ند. بیش از ۲۰۰ بتالاکتاماز 
مختلف شناسایی شده است. برخی از آن‌ها برای پنی‌سیلین‌ها 
(یعنی پنی‌سیلینازها), سفالوسپورین‌ها (یعنی سفالوسپورینازها 
(0عع06۳۳210500۳02))) يا کارباپنم‌ها (یعنی کارباپنمازها 
(27020606۳2568))) اختصاصی می‌باش ند در حالی که 
بقیه طیف فعالیتی وسیعی دارند به طوری که برخی از آن‌ها 
می‌توانند بیشتر آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام را غیرفعال نمایند 
بحث کامل راجع به بتالا کتامازها خارج از حوزه این فصل است 
بااین وجود یک بحث مختصر برای درک محدودیت‌های 
آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام. شده است. با استفاده از یک طرح 
طبقه‌بن دی بتالاکتامازها به چهار کلاس (۸ تا ظ) تقسیم 
بندی شده‌اند. سایع‌ترین بتالاکتامازهای کلاس ۸ شامل 
٩۳۷-1‏ و 1۳-1 می‌باشند که پنی‌سیلینازهایی هستند که 
در باسیل‌های گرم منفی شایع (مانند اشریشیا و کلبسیلا) 
یافت می‌شوند و حداقل فعالیت را علیه سفالوسپورین‌ها دارند. 
متأسفانه موتاسیون نقطه‌ای ساده در ژن‌های کد کننده این 
آنزیم‌ها موجب تولید بتالاکتامازهایی شده است که توانایی 
فعالیت علیه تمام پنی‌سیلین‌ها و سفالوس‌پورین‌ها را دارند. 


این بتالاکتاماز هاه تحت عنوان بتالاکتامازهای وسیع‌الطیف 
۲۹3۱ ععفصه‌ها سای ۲۱۵۱۵۵0-0) نامیده 
می‌شوند و از آنجایی که اغلب آن‌ها روی پلاسمیدهایی کد 
شده‌اند که توانایی انتقال از یک ارگانیسم به ارگاییسم دیگر 
را دارند بسیار مشکل‌زا می‌باشند. کلاس 3 بتالاکتامازها 
(کعمنها»۲-12 ظ وعهان) متالوآنزیم‌های وابسته به روی 
(ک> رنه[ [هاع/۱۷ امعجع7126-000) می‌باشند که دارای 
طیف اثر وسیعی علیه تمام آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام و از جمله 
سفامایسین‌ها و کارباپنم‌ها می‌باشند. کلاس ) بتالاکتامازها 
(ک‌عدصع 0-12 ) ووهدا) اصولا سفالوسپورینازها می‌باشند 
و روی کروم وزوم باکتریایی (06عمصمت اهتعاهعظ) 
کدگناری شدهاند. بیان این آنزیم‌ها معمولا سرکوب 
می‌شسوند. اگر چه در مواجهه با آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام 
تحریک کننده معین یا به وسیله موتاسیون‌ها در ژن‌های 
کنترل کننده بیان اين آتزیم‌ها این وضعیت می‌تواند تغییر 
نماید. بیان این کلاس بتالاکتامازها به ویژه مشکل زاست 
زیرا این دسته از بتالاکتامازها علیه اکثر سفالوسپورین‌های 
وسیعالطیف قوی. فعال هسستند. بتالاکتامازهای کلاس 
9 (وم‌عدصهاع12 ۳ 0 ععهان) پنی‌سیلینازها هستند 
که اصولاً در باسیل‌های گرم منفی یافت می‌ش‌وند. 


پنی‌سیلین‌ها 


فصل ع16. عوامل ضد با کتریایی ‏ . 


آنتی‌بیوتیک‌های بسیار موّثر با سمیت خیلی کم می‌باشند. 
ترگیب پايه آن‌ها یک اسند آلی و یک حلقه بثالاکنام است 
که از کشت قارچ پنی سیلیوم کرایزوجنوم (صاناله۵ع۳ 
جاجهع6۳50) به دست می‌آید. اگر کیک توسط فرآیند 
تخمیری رشد داده شود مقدار زیادی ۶-آمینوپنی سیلانیک 
اسید (حلقه بتالاکتام متصل شده به حلقه تیازولیدین) تولید 
می‌شود. تغییر بیوشیمیایی این مشتقات محصولات حدواسط 
سبب می‌شود که حساسیت آنتی‌بیوتیک‌ها به اسید کاهش 
یافته جاب آن‌ها در مسیر گوارشضی افزایش ای به اثز 
تخریبی پنی‌سیلیناز مقاوم باشند و طیف فعالیت وسیح‌تری 
داشته باشند به طوری که گرم منفی‌ها را نیز شامل می‌شوند. 

پنی‌سیلین () توسط اسید معده غیرفعال می‌گردد. از اینرو 
عمدتا به صورت تزریق وریدی برای درمان عفونت‌های ناشی 
از تعداد محدودی ارگانیسم‌های حساس, استفاده می‌شود. 
پنی‌سیلین ۷ به اسید مقاومت بیش تری دارد و به شکل 
خوراکی برای درمان باکتری‌های حساس استفاده می‌شود. 
پنی‌سیلین‌های مقاوم به پنی‌سیپلیتاز کفمناانن۲6۵) 
(دمناات‌نع۳ اداعند۲ مانند متی‌سیلین و اگزاسیلین 
برای درمان عفونت‌های ناشی از استافیلوکوکوس‌های 
حساس استفاده می‌شوند. متأسفانه مقاومت به این گروه از 
آنتی‌بیوتیک‌ها در عفونت‌های استافیلو کوکوسی اکتسابی از 
بیمارستان 9 اکتسابی از جامعه شایع شده است. آهیی :شیاین 


طیف اثر 


پنی‌سیلین‌های طبیعی (ساللنه‌نهع۳ لته بنزیل علیه تمام استرپتوکوکوس‌های بتاهمولیتیک و اغلب دیگر گونه‌ها 
پنی‌سیلین (ینی‌سیلین 0) فنوکسی متیل پنی‌سیلین فعال اسسته فعالیت محدودی علیه استافیلوکوکوس‌ها درد. علید 
(بنی‌سیلین 7 مننگوکوکسی‌ها و اغلب باکتری‌ها گرم مثبت بی‌هوازی فعال است. 
فعالیت ضعیفی علیه باسیل‌های گرم منفی هوازی و بی‌هوازی دارد. 
پنی‌سیلین‌های مقاوم به پنی‌سیلیناز (-عکه‌نلانه‌نمه۳ شبیه پنی سیلینی‌های طبیعی می‌باشند به جز اینکه فعالیت افزايش 
عمنلان‌نصع۳ ؛صماعنهع۳): متی سیلین» نافسیلین» اگزاسیلین» یافته‌ای علیه استافیلو کوکوکس‌ها دارند. 
کلواگزاسیلین» دی کلواگزاسیلین 
پنی سیلین‌های وسیعح‌الطیف (عصنالنء‌نمع۳ حسءءوو-0ه0:): فعالیت آن‌ها علیه کوکسی‌های گرم مثبت به اندازه پنی‌سیلین‌های 
آمینو پنی‌سیلین‌ها (آمپی‌سیلین. آموکسی‌سیلین) طبیعی است, علیه برخی باسیل‌های گرم منفی فعال هستند. 
بتالاکتام همراه با مهار کننده بتالاکتاماز (آمپی سیلین- فعالیتی شبیه به بتالاکتام‌های طبیعی دارند. به اضافه اینکه فعالیت تأیید 
سولباکتام» آموکسی‌سیلین-کلاولانات» تیکارسیلین- شده علیه استافیلوکوکوس‌های تولید کندهبتلاکتاماز و باسیل‌های گرم 
کلاولانات؛ پیپراسیلین-تازوباکتام و سفتازیدیم - آویباکتام) منفی انتخابی دارند. همه یتالا کنامازها ر مهار نمی‌کنند. پیپراسیلین/ 
تازوباکتام و سفتازيديم - آویباکتام فعالترین آن‌هاست. 


۳۳ بخش ۶ باکتری‌شناسی 


ولین پنی‌سیلین وسیعالطیف بوده هر چند طیف آثرآن علیه 
باسیل‌های گرم منفی عمدتا به اشریشیاکلی» پروتئوس و 
گونه‌های هموفیلوس محدود می‌باشد. پنی سیلین‌های انتخابی 
با مهار کننده‌های بتالاکتاماز (:۳هانطنطها ععدهعی‌ه) 
ترکیب شده‌اند. مهار کننده‌های بتالاکتاماز (مانند کلاولانیک 
اسید (0زع۸ ءنصعلمج0 )4 سولباکتام (مماعه‌طلن؟) تازوبا کتام 
(1220026270)) به تنهایی نسبتا غیرفعال می‌شوند اماء زمانی 
که با برخی پنی‌سیلین‌ها (یعنی آمپی سیلین, آموکسی سیلین؛ 
تیکارسیلین و پیپراسیلین) ترکیب می‌شوند در درمان برخی از 
عفونت‌های ناشی از باکتری‌های تولید کننده بتالاکتاماز موّثر 
هستند. مهار کننده‌های بتالاکتاماز به طور غیرقابل برگشت 
به بتالاکتامازهای حساس باکتری‌ها متصل شده و آن‌ها را 
غیرفعال می‌کنند (گرچه این مهار کننده‌ا ونیی اتصال به 
تمام بالاکتامازه را نتارقن) وبه آیی خزتهبا یه تروش عمراه 
خود اجازه داده می‌شود که سنتز دیواره سلولی را تخریب کند. 


سفالسوسپورین‌ها 
سفامایسین‌ها (کصن‌وصعنوعت) 

بتالاکتام مشتق شده از ۷- مت سفالوسپورانیک 
اسید (حلقه بتالاکتام به حلقه دی‌هیدروتیازین متصل 
شده است) هستند که در ابتدا از کپک سفالوسپوریوم 
(صباخءهووم[ه۵ع)) جداسازی شدند. سفامایسین‌ها بسیار 


(مممووملعدویت) و 


مشابه سفالوس‌پورین‌ها هستند» به جز اینکه آن‌ها در حلقه 
هیدروتیازین دارای اکسیژن در جایگاه گوگرد می‌باشند که 
سبب می‌شود در برابر هیدرولیز بتالاکتاماز پایدارتر باشند. 
طلست هاچ بفاطایس هحیال زاین ها دزن 
مخانیسم عمل مقایهی سد با این خال آن‌ها نارای 
طیف ضدباکتریایی وسیع‌تری هستند و به بسیاری از 
تالاکتامازه_ا مقاوم‌ند و دارای ویژگی‌های فارماکو کینتیک 
(مثلا نیمه عمر طولانی‌تر) بهتری می‌باشند. 

تغییرات بیوشیمیایی در ملکول پایه آنتی‌بیوتیک منجر 
به ایجاد آنتی‌بیوتیک‌هایی با خصوصیات فارموکوکینتیک 
و فعالیت بهتری می‌گردد. سفالوس‌پورین‌ها در مقایسه با 
پنی‌سیلین‌ها فعالیت بیشتری علیه باکتری‌های گرم منفی 
دارند. اين فعالیت‌ها به نوبه خود در میان نسل‌های مختلف 
سفالوس‌پورین‌ها متفاوت است. فعالیت آنتی‌بیوتیک‌های 
سل اول با طیف اثر محدود ۱۷۲۵۱۱۲۵۱۵۱۵ 
عمدتاً محدود به اشرشیاکلی, گونه‌های کلبسیلاء پروتئوس 
میرابیلیس و کوکسی‌های گرم مثبت حساس به اگزاسیلین 
می‌باشد. بسیاری از آنتی‌بیوتیک‌های نسل دوم با طف 
اثر وسیع (۲۱:۵۵۱00-06)۳۷۱) فعالیت افزوده‌ای علیه 
هموفیل و سآنفلوآنزا گونه‌های انتروباکتره سیتروباکتر 
و سراسیا و برضی از بی‌هوازی‌ها مانند باکتروئیدس 
فراژیلی س دارند. آنتی‌بیوتیک‌های نسسل سوم با طیف 
گسترده ۵6۵0۵ 13۳0۵۵) و آنتی‌بیوتیک‌های نسل 


حدول ۱۳۴-۳ متال‌های اتتجخایی از سفالوسور بن‌ها و سفامایسین‌ها 


سفالوتین» سفارولین» سفاپیرین» سفرادین) 


طیف فعالیت 
طیف ار محدود («ساءع۹0 «معد) (سفالکسین. علیه باکتری‌های گرم مثبت فعالیتی به اندازه اگزاسیلین دارند. علیه 


برخی باکتری‌های گرم منفی (مانند اشرشیاکلی» کلبسیلاه پروتئوس 


میرابیلیس) فعالیت دارند. 
سفالوس‌پورین‌های وسیع‌الطیف (س0ا»»و-0هصهم۳ علیه باکتری‌های گرم مثبت فعالیتی به اندازه اگزاسیلین دارند» فعالیت 


کمنته۳۵[050ع0)) (سفا کلور: سفوروکسیم) 


تأیید شده‌ای علیه باکتری‌های گرم منفی شامل انتروباکتره سیتروباکتر 


و بعلاوه گونه‌های پروتئوس دارند. 
سفامایسین‌های وسی‌الطیف (سصاءع(ه- ۳:0۵2060‏ فعالیتی شبیه سفالوس‌پورین‌های وسیع‌الطیف دارند اما به بتالا کتامازها 


عمذهه۳ع)) (سفوتتان» سفو کسیتین) 


کمتر حساس هستند. 


طیف گسترده (نحنت5060 020:) (سفیکسيم» سفوتاکسيم. علیه باکتری‌های گرم مثبت فعالیتی به اندازه اگزاسیلین دارند. فعالیت 


سفتریاکسون, سفتازیدیم) 
طیف وسیع (506۵0 ۳:۱62060) (سفپیم» سفپیروم) 


تایید شده‌ای علیه باکتری‌های گرم منفی شامل پسودوموناس دارد. 
علیه باکتری‌های گرم مثبت فعالیتی به اندازه اگزاسیلین دارد» علاوه بر 


این فعالیت تأیید شده‌ای علیه باکتری‌های گرم منفی دارد. 


۲۳ 


چهارم وسیع‌الطیف (۵۵۱۲۱۸۱:-۲:۱۵۱۲۵۱۵0۱) علیه بیشتر 
انتروباکتریاسیه‌ها و پسودوموناس آثروژینز/ موثر می‌باشند. 
از مزیت‌های آنتی‌بیوتیک‌های وسیح‌الطیف افزایش پایداری 
آن‌ها در برابر بتالاکتامازها می‌باشد. متأسفانه باکتری‌های 
گرم متفی نسبت به سفالوسپورین‌ها و سفامایسین‌ها سریعً 
مقاوم می‌شوند (عمدتاً به واسطه تولید بتالاکتاماز) که به 
طور قابل توجهی استفاده از این عوامل را به خطر انداخته 


است. 


کارباپنم‌ها و مونوباکتام‌ها 

از دیگر کلاس‌های آنتی‌بیوتیک‌ه ای بتالاکتام 
کارباپنم‌ها (مانند ایمنی پنم. مروپنم. ارتاپنم (۲۳۳۵606)» 
دوری‌پنم («6م6من:00)) و مونوباکتام‌ها (مانند آزوترونام 
(۸2۱۰۵02۳)) هستند (جدول ۱۴-۴ کارباپنم‌ها 
آتتی‌بیوتیک‌های وسی‌الطیف مهم تجویز شونده به طور 
وسیح هستتند که علیه بسیاری از گروه‌های ارگانیسم‌ها مو 
می‌باشند. در مقابل, موتوباکتام‌ها آنتی بیوتیک‌های طیف اثر 
محدود هستند که تنها علیه باکتری‌های گرم منفی هوازی 
موّثر می‌باشند. باکتری‌های بی‌هوازی و باکتری‌های گرم 
مثبت به مونوباکتام‌ها مقاوم هستند. مزیت آنتی‌بیوتیک‌هایی 
با طیف آثر محدود این است که می‌توان از آن‌ها برای 
درمان ارگانیسم‌های حساس بدون از بین بردن جمعیت 
باکتریایی حفاظتی فلور طبیعی بیمار. استفاده کرد. علی‌رغم 
این مزیت مونوباکتام‌ها بطور وسیع استفاده نمی‌شوند. 

در سال‌های اخیر مقاومت به کارباپنم‌ها به خاطر تولید 
کارباپنمازها (عع‌که2۳020626)) گسترش پیدا کرده است. 
هماتطور که قبلا ذکر شد بتالاکتامازها به چهار کلاس ۸ 
تا (1 تقسیم‌بندی می‌شوند. کلاس ۸ کارباپنمازها (عععا 
کهعهم6ع2۳0۵0) ۸) در طیف وسیعی از باکتری‌ها شامل 


سایر آنتی‌بنوتیک‌های نتالاکتام 


فصل 16. عوامل ضدباکتریایی 


پسودوموناس و انتروباکتریاسیه (یکی از شایع‌ترین آنها 
کارباپنما ز کلبسیلا پنومونیه یا ۸۲ می‌باشد) یافت شده‌اند و 
ارگانیسم‌های تولید کننده این کارباپنماز به تمام بتالاکتام‌ها 
مقاوم می‌باشند و تنها با استفاده از روش‌های ملکولی که 
ژن‌های مقاومت را شناسایی می‌کنند به طور قابل اطمینان 
شناسایی می‌شوند. کلاس 3 کارباپنماز یک متالوبتالا کتاماز 
(0عهصصماهم]-جمالهاع]۷) (یرای فعالیت به روی (>210) نیاز 
دارد) است که به طور وسیعی در پاکتری‌های گرم منفی 
وجود دارد و توسط تست‌های تعیین حساسیت مرسوم به طور 
قابل اطمینان نمی‌تواند شناسایی شود. ارگانیسم‌های تولید 
کننده کلاس ظ کارباپنمازها (شایع‌ترین آنها متالوستالا کتاسار 
دهلی نو (۱۸۲ ]۱۸۵۵950 -]-۲16۱۵۱۱۵ ۱1۱ ۷۵۱)) 
است که‌با مجد ید سکانی که اولیی باز این آنزیم در آعا 
شناسایی شد نامگذاری شده است) به تمام آنتی‌بیوتیک‌های 
بتالاکتام احتمالا به جز آزترونام (0تهتات۸) مقاوم 
هستند. در نهایت» کلاس 1 کارباپنمازها (ظ1 وععل) 
که5ه702۲026۳ع)) اغلب در اسینتوباکتر یافت می‌شوند 
و توسط تست‌های تعیین حساسیت مرسوم شناسایی 
می‌گردند و مقاومت به همه آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام 
را کد می‌کنند. اين روه از کارباپنمازها مهم هس تند 
زیرا سویه‌های اسینتوباکتر تولید کننده این کارباپنماز 
معمولا به جز چند استثناء به تمام آنتی‌بیوتیک‌ها مقاوم 
می با 


گلیکو پیتیدها (217۳600604065)) 

ونکومایسین (۱20۳۲۵۲) که در ابتدا از 
استرپتوماسیس اورینتالیس (کذلمامعتده حعءرهم‌امی0؟) 
به دست آمد یک گلیکوپیتید پیچیده است که سنتز 


پپتیدوگلیکان دیواره سلولی را در باکتری‌های گرم مثبت 


طیف فعالیت 
کارباینم‌ها (ایمی پنم مروپنم» 
ارتاپنم» دوری‌پنم (1۳0::0606۳0) 


و ۳ به جز استافیلو ۳7 ونان مقاوم + به اگزاسیلین, اغلب سویه‌های انترو کوکوس 


مثبت و گرم منفی هوازی 


فاسیوم و باسیل‌های گرم منفی انتخابی (مانند برخی بورخولدرياهاء استنوتروفوموناس و برخی 


پسودوموناس ها) فعال هستند. 
علیه برخی باسیل‌های گرم منفی هوازی انتخابی فعال است ولی علیه بی‌هوازی‌ها و کوکسی‌های 


مونوباکتام (آزترونام) 
گرم مثبت غیرفعال است. 


<صبت ی 


بخش 6 باکتری‌شناسی 
در حال رشد مختل عی‌کند. ونکومایسین با ۵-الانین ود 
الانین (212226-(21271706-1-() انتهایی زنجیره‌های جانبی 
پنتاپپتید واکنش می‌دهد و با تشکیل پل‌ها (7:0265) بین 
زنجیره‌های پپتیدوگلیکان تداخل می‌نماید. ونکومایسین 
برای درمان عفونت‌های ناشی از استافیلو کوکوس‌های 
مقاوم به اگزاسیلین و دیگر باکتری‌های گرم مثبت مقاوم به 
آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام استفاده می‌شود. ونکومایسین علیه 
باکتری‌های گرم منفی غیر فعال می‌باشد زیرا ملکول خیلی 
بزرگ است و نمی‌تواند از منافذ غشاء خارجی باکتری‌های 
گرم منفی عبور کند و به جایگاه هدف پپتیدوگلیکان برسد. 
علاوه بر اين برخی ارگانیسم‌ها ذااًبه ونکومایسین مقاوم 
هستند (مانند لکونوستوک (16060205106)» لا کتوباسیلوس 
(عدال[»1002عم) پدی وکوک وس (۳۰۵:06060۲8) و اریسزی 
پلوتریکس ۳5/06/0/:۳<0)) زیر پنتاپپتید در این 
باکتری‌ها به 0-آلانین--اکتات (-1-عونمماه-ط 
۶ ختم می‌شسود و ونکومایسین نمی‌تواند به آن 
متصل شود. مقاومت ذاتی به ونکومایسین نیز در برخی 
از گونه‌های آنتروکوک وس (مانند انتروکو کوس گالیتاروم و 
نتروکوکوس کاسلیفلاووس) که رای انتهای -آلانین- 
(-سرین (56106-(2120106-1-(1) هستند. مشاهده 
می‌شود. در نهایت بعضی از گونه‌ه ای انترووکوکوس 
(خصوصا انتروکوکوس فیسیوم و انتروکوکوس فکالیس) 
نسبت به ونکومایسین مقاومت اکتساپی (۲۲64ع۸۵ 
»صهنع۳) دارند. ژن‌های مسئول این مقاومت (عمدتا 
۸4 7۵:8) که موجب تغییرات در پنتاپپتید انتهایی 
می‌شوند می‌توانند بر روی پلاس‌میدها (05ه۳1) حمل 
شوند و به طور جدی سودمندی ونکومایسین را برای درمان 
عفونت‌های انتروکوکوسی به خطر انداخته است. مهمتر 
اينکه ژن مسئول مقاومت به ونکومایسین در درون یک 
ترانسپوزون (۲۳205۳0500) روی یک پلاسمید کونژوگه 
مقاومت چند دارویی (۷۲6اهعدم00 عمصفاعزدع‌تل/۱ 
1نجعها۳) قرار گرفته است که در شرایط بدن موجود 
زنده از انتروکوکوس فکالیس به استافیلوکوکوس مقاوم به 
چند دارو منتقل می‌شود. سپس ترانسپوزون از پلاسمید 
انتروکوکوس فکالیس حرکت کرده و به درون پلاس‌مید 
چند مقاومتی استافیلو کوکوس اورئوس وارد شده و 
نوترکیبی انجام می‌شود. که این منجر به پیدایش یک 


پلاسمید ام تافیلوکوکوس اورئوس می‌گردد که مقاومت 
به بتالاکتام‌هاء ونکومایسین» آمینو گلیکوزیدها و دیگر آنتی 
بیوتیک‌ها را کد می‌نماید و در واقع این پلاسمید می‌تواند 
از طریق کونژوگاسیون به سایر استافیلوکوکوس‌ها منتقل 
شود. به طور جالبی این سویه‌های مقاوم استافیلوکوکوس 
به میشیگان محدودند ولی اگر اين مقاومت شایع شود 
مشکلات پزشکی عمیق می‌شوند. 


لیپوپیتیدها (10006۳6066) 

داپتومایسین (صزهبزصم1ج12) یک لبپوپیتید حلقوی 
بوجود آمده بصورت طبیعی است که توسط استرپتومایسس 
روزئوس‌پوره وس (0۳۵مد۵0د۲0 دهء5/۳۵۵/07) تولید 
می‌شود و به طور غیرقابل برگشت (راطع1۳6۷67) به 
غشاء سیتوپلاسمی (206:ع۱1 عنصعه‌ام0۱70) متصل 
می‌شود که منجر به دپلاریزاسیون غشایی (0:۵۵6ع۱۸ 
جونامع0۳0[2) و از بسن رفتن شیب یونی و در نتیجه 
مرگ سلول می‌شود. داپتومایسین فعالیت قوی علیه 
باکتری‌های گرم مثبت دارد اما باکتری‌های گرم منفی 
به آن مقاوم هستند زیرا دارو نمی‌تواند از دیواره سلولی 
آن‌ها نفوذ کند و به غشاء سیتوپلاسمی برسد. داپتومایسین 
فعالیت خوبی علیه استافیلو کوکوس‌های مقاوم به چند دارو» 
استرپتوکوکوس‌ها و انتروکوکوس‌ها (از جمله سویه‌های 
مقاوم به ونکومایسین) دارد. 


پلی پپتددها (۳0۱۵60۸:469) 

باسیتراسین (18:010۳۸010) که از باسیلوس لیکنی 
فرمیس (1:01:27030۳«96 8001]:45) جدا می‌شود مخلوطی 
از پلی پپتیدهاست که در محصولات استفاده شونده به 
صورت موضعی (مانند کرم‌هاء پمادهاء اس‌پری‌ها) برای 
درمان عفونت‌های پوستی ناضی از باکتری‌های گرم 
مثبت (به ویژه عفونت‌های ناشسی از استافیلوکوکوس‌ها و 
استرپت وک وکوس‌های گروه ۸) بکار می‌رود. باکتری‌های 
گرم منفی به اين دارو مقاوم هستند. باسیتراسین با تداخل 
در دفسفریلاسیون (مه‌نندا ومطحمدمطوعظ) و بازآراینی 
(ععناهبز»ع۳) ناقل پپتیدی (۵۳1160) 14ع:1) مسئول انتقال 
پیش سازهای پپتیدوگلیکان از غشاء سیتوپلاسمی به دیواره 
سلولی, موجب مهار سنتز دیواره سلولی می‌شود. این دارو 


همچنین ممکن است به غشاء سیتوپلاسمی باکتریایی 
آسیب یزند و رونویسی ریبونو کلئیک اسید (عنع[منممطن 
«مناون‌عمه1۳ رمتحم ۵ را مهمار نماید. مقاومت 
به این آنتی‌بیوتیک به احتمال زیاد به خاطر عدم توانایی 
آنتی‌بیوتی_ک در نفوذ به درون سلول باکتریایی, ایجاد 
می‌شود. 

پلی میکسین‌ها (دمند«هدا۴۵) گروهی از پلی‌پیتیدهای 
حلقوی هستند که از باسیلوس پلی میکسا (:806 
۵) به دست می‌آیند. اين آنتی‌بیوتیک‌ها شبیه 
دترجنت‌ها (عاممه۳/۵:۵) از طریق فعل و انفعال با لیپوپلی 
ساکاریدها و فسغفولیپیدها در غشاء خارجی وارد غشاء‌های 
باکتریایی شده و باعث افزایش نفوذ پذیری سلولی و در 
نهایت مرگ سلولی می‌شوند. پلی میکسین 1 و ۲ (کلیستین 
( 0115110 ۲)) باعث ایجاد نفروتو کسوسیتی (/ت*0۳0۱0ع1) 
شدیدی می‌شوند. از اینرو استفاده از آن‌ها عمدتا محدود به 
درمان عفونت‌های موضعی از قبیل عفونت گوش خارجی, 
عفونت‌های چشم و عفونت‌های پوست ایجاد شده توسط 
ارگانیسم‌های حساس می‌باشد با این وجود از آنجائیکه 
بعضی ار گانيسم‌ها مانند باکتری‌های گرم منفی تولید کننده 
کارباپتمار فقط به کلیستین حساس‌اند این آنتی‌بیوتیک 
برای درمان عفونت‌های سیستمیک نیز استفاده می‌شود. 
متأسفانه مقاومت به کلیستین نیز در حال گسترش است و 
این ارگانيسم‌ها تقریبا به تمام آنتی‌بیوتیک‌ها مقاوم هستند. 


ایژونبازی-د (90012210), اتبونامسد 
(06تصددهتط). اتامیوتول (0601حاحصطاظ) و 
سیکلوسرین (۲0۵67:8۶) 

ایزونیازید. اتیونامید اتامبوتول و سیکلوسرین 
آنتی‌بیوتیک‌هایی فعال بر روی دیواره سلولی می‌باشند که 
برای درمان عفونت‌های مایکوباکتریومی استفاده می‌شوند. 
ايز ونیازید (ایزونیکوتینیک اسید هیدرازید [1111]) بر روی 
مایکوباکتریوم‌هایی که به طور فعال در حال تکثیر می‌باشد 
اثر باکتریسیدال دارد. اگرچه مکانیسم دقیق عملکرد آن 
مشخص نمی‌باشد. اما در سنتز مایکولیک اسید (ز۷۷۵۱ 
۵)اختلال ایجاد می کند (غیراشباع شدن (52۳۵1:0۳ع) 
اسیدهای چرب زنجیره بلند و طویل‌سازی (۱00۵0/00ظ) 
اسیدهای چرب و هیدروکسی لیپیدها (05اونا ۲۵۲0«۷) 


فصل 16. عوامل ضدباکتریایی 


را مختل می‌نماید). اتبونامید که مشستقی از ۲۲( بوده نیز 
ستتز اسید مایکولیک را مهار می‌کند. اناسو تول با سنتز 
آرابینوگالاکتان (نماهمآمعمهنطهت۸) در دیواره سلولی 
تداخل ایجاد می‌کند و سیکلوسرین دو آنزیم 0-آلانین- 
0-آلانین سنتتاز (کفاعطاهو؟ عصنمهاه- عمنمعله-ن1) و 
آلانین راسماز (6عه:جهع۵ عدنصداه) را مهار می‌کند که 
هر دو سنتز دیواره سلولی را کاتالیز می‌نمایند. مقاومت به 
این چهار آنتی‌بیوتیک عمدتا به خاطر کاهش جذب دارو 
به درون سلول باکتریایی و یا تغییر جایگاه‌های هدف 
می‌باشد. 


جلوگیری از سنتز پروتئین 


فعالیت عمده عوامل موجود در دومین دسسته بزرگ 
آنتی‌بیوتیک‌ها» ممانعت از سنتز پروتئین می‌باشد (جدول 
ال را متخ 


آمینوگلیکوزیدها (۲6۵91069اعمصنصف) 
آنتی‌بیوتیک‌ه ای آمینوگلیکوزی دی (جدول ۱۳-۵) 
از قندهای آمینو تشکیل شده‌اند که از طریق اتصالات 
گلیکوزیدی به یک حلقه آمینو سیکلیتول متصل می‌باشند. 
استرپتومایسین, نومایسین, کانامایسین و تویرامایسین 
در ابتدا از گونه‌های استرپتومایسس (9۳۳۵۳۱۵:۳۵3) و 
جتنامایسین و سیسومایسین (طذهن0۳::؟) از گونه‌های 
میکرومونوس‌پورا (1۷/:۳0۳0۳0520۳۵) به دست آمده اند. 
آمیکاسین و نتیل مایسین به ترتیب مشتقات صناعی 
کآمایین رو سینومایه ین می‌باگلتق. این آنقی پیوخگها 
از غشاء خارجی (در باکتری‌ه ای گرم منفی» دیواره 
مسلولی و شاد سیتویلاسمی عبر کرد و وارد توب سم 
باکتسری می‌شوند و در آنجا با اتصال غیرقابل برگشست 
(عمنه‌مزظ راطزعه1۳67) به پروتئین‌های ریبوزومی 305 از 
سنتزپروئین‌های باکترییی ممائمت می‌نماین. این اتصال 
به ریبوزوم‌ها دو اثر دارد: تولید پروتئین‌های غیر صحیح 
به خاطر اشستباه در خواندن 180۷۸ (11۸) و قطع سنتز 
پروتئین به واسطه رهایی زود هنگام ریبوزوم از 011(1۸ 
آمینوگلیکوزیدها به علت توانایی در اتصال غیرقابل 
برگشت به ریبوزوم اثر باکتریسیدال (امه‌زهزیعا»2ظ) دارند و 


۳ بخش ء ‏ باکتری‌شناسی 


اغلب برای درمان عفونت‌های ناشی از بسیاری باسیل‌های 
گرم منفی (مانند انتروباکتریاسه, پسودوموناس و اسینتوباکتر) 
و برخی باکتری‌های گرم مثبت بکار می‌روند. نفوذ از طریق 
غشاء سیتوپلاس‌می یک فرآیند هوازی وابسته به انرژی 
(06۳6۳06۳۱-/(۳۲۵) است. بتابراین بی‌هوازی‌ها به 
آمینو گلیکوزیدها مقاوم هستند و ارگانیسم‌های حساس به 
آمینوگلیکوزید در یک محیط بی‌هوازی (مانند آبسه‌ها) به 
درمان پاسخ نمی‌دهند. استرپتوکوکوس‌ها و انتروکوکوس‌ها به 
آمینوگلیکوزیدها مقاوم هستند زیراآمینوگلیکوزیدها توان عبور 
از دیواره سلولی این باکتری‌ها را ندارند. درمان این ارگانیسم‌ها 
نیازمند تجویز همزمان آمیتو گلیکوزید با یک مهار کننده سنتز 
دیواره سسلولی (مانندپتی‌سیلین» آمپی‌سیلین» ونکومایسین) 
می‌باشد که برداشت آمینو گلیکوزید را تس‌پهیل می‌کند. 
شایع‌ترین آنتی‌بیوتیک‌های مورد استفاده در این دسته 
شامل آمیکاسین» جنتامایسین و توبرامایسین می‌باشند. هر 
سه آمینوگلیکوزید برای عفونت‌های سیستمیک ناشی از 
باکتری‌های گرم منفی حساس استفاده می‌شوند. آمیکاسین 
بهترین فعالیت را دارد و به وفور برای درمان عفونت‌های 
ناشی از باکتری‌های گرم منفی مقاوم به جنتامایسین و 
توبرامایسین استفاده می‌شود. استریتومایسین اکنون 
در دسترس نیست ولی برای درمان سل تولارمی و 
عفونت‌های استرپتوکوکوسی يا انترووکوکوسی مقاوم به 
جنتامایسین (همراه با پنی‌سیلین) استفاده می‌شود. 
مقاومت به اثر ضد باکتربایی آمینوگلیکوزیدها می‌تواند 
به وسیله یکی از این چهار روش ایجاد گردد: (۱) موتاسیون 
در محل اتصال به ریبوزوم. (۲) کاهش ورود آنتی‌بیوتیک 
به درون سلول باکتریایی» (۲) افزای_ش دفع آنتی‌بیوتیک از 
سلول, يا (۳) تغییر آنزیمی آنتی‌بیوتیک. شایع‌ترین مکانیسم 
مقاومت تغییر آنزیمی آمینوگلیکوزیدها (ناقصرتوظ 
زوم براعمصنش 0۲ ممتاه۷]04166) می‌باشد. این عمل 
ناشی از تأثیر فسفوترانسفرازها (آمینوگلیکوزید فسفوترانسفراز 
([حاطه] حعمره/عمهامطمد0ط۳ عندمهبراعمطنسم) آدنیل 
ترانسفرازها (آدنین نوکلئوتید تنس لوکازها ععنمع۸۵) 
[۸5] عءکمهاعمه:1 علنامع1ع۵( و استیل ترانسفرازها 
(استیل کواً کربو کسیلازها 6عفانجدمطند 00۸-[راععه) 
([۸۸65] بر روی گروه‌های آمینو و هیدروکسیل 
آنتی‌بیوتیک می‌باشد. تفاوت‌ها در فعالیت ضد باکتریایی در 


بین آمینوگلیکوزیدها توسسط حساسیت نسبی آن‌ها به این 
آنز یم‌ها مشخص می‌شود. سایر مکانیسم‌هایی که توسط آن‌ها 
باکتری‌ها به آمینوگلیکوزیدها مقاومت پیدا می‌کند نسبتا غیر 
شایع هستند. مقاومت ناشی از تغییر در ریبوزوم باکتریایی 
نیازمند موتاسیون سیستماتیک در کپی‌های متعدد ژن‌های 
ریبوزومی موجود در سلول باکتریایی می‌باشد. مقاومت ناشی 
از ممانست از ورود آنتی‌بیوتیک به درون سلول باکتریایی 
گاهی در پسودوموزاس مشاهده می‌گردد ولی اين روند معمولا 
در باکتری‌های بی‌هوازی دیده می‌شود. این مکانیسم منجر 
به ایجاد مقاومت متقاطع سطح پایین (-055) 10۷-16۷۵1 
ما به همه آمینو گلیکوزیدها می‌شود. خروج فعال 
1۳۳0 ۸۰۷۷۵) آمینو گلیکوزیدها به خارج از سلول باکتری 
فقط در باکتری‌های گرم منفی مش‌اهده می‌شود و به ندرت 
دیده می‌شود. 


تتراسایکلین (160۳2611865) 

تتراسایکلین‌ها (جدول ۱۳-۵ را ببینید) آنتی‌بیوتیک‌هایی 
باکتریواستاتیک با طیف اثر وسیح می‌باشند که از طریق اتصال 
قابل برگشت (راطزعته۷ع) به زیر واحدهای ریبوزومی 305 
و در نتیجه ممانعت از اتصال 307۸ انتقال دهنده آمینواسیل 
([۵۵] ۲۳1۸ تعافصعت-از»ع0جنصه) به کمیلکس 
۳۵ - 305 ریبوزوم »دمن 305 
(یعنی تتراسایکلین» داکسی‌سایکلین» مینوسایکلین) در 
درمان عفونت‌های ایجاد شده توسط کلامیدیا» مایکوپلاسما 
و گونه‌ه ای ریکتزیا و ساير باکتری‌های گرم منفی و 
طیف ففعالیت یکسانی دارند ولی تفاوت عمده بین این 
آنتی‌بیوتیک‌ها در خصوصیات فارما کو کینتیک آن‌ها می‌باشد 
(داکسی‌سیکلین و آمینوسیکلین به راحتی جذب می‌شوند و 
نیمه عمر طولانی دارند) مقاومت به تتراسایکلین‌ها می‌تواند 
به خاطر کاهش نفوذ باکتری به درون سلول باکتریایی» 
خروج فعال 5۶070 عناعه) آنتی‌پیوتی ک به خارج از 
سلول, تغییر در جایگاه هدف ریبوزومی» یا تغییر آنزیمی 
نتی‌بیوتیک می‌باشد. جهش در ژن‌های کروموزومی کد 
کننده پروتئین پورینی غشاء خارجی یعنی "۳ در ایحاد 
مقاومت سطح پایین (16515120606 [1۵۱۷-16۷6) در برابر 


جدول ۰۱۴-۵ مهار کننده‌های سنتز پروئئین 


آنتی‌بیو تیک‌ها 


آمینوگلیکوزیدها (استرپتومایسین؛ 
آمیکاسین) 


آمینوسیکلیتول (اسپکتینومایسین) 
زاس ایکلین‌ها" (مترانتایکلین» داکسی 
سایکلین» مینوسایکلین) 


کلیسیل سیکلین‌ها (تیگسیکلین) 
آگزازولیدینون (لاینزولید) 
ماکرولیدها (اریترومایسین, آزیترومایسین, 


کلاریترو مایسین, روکسی ترومایسین 
(جآه بزصه‌تطات۳۵)) 


کتولیدها (تلی‌ترومایسین) 
لینکوزآمید (کلیندامایسین) 


استرپتو گرامین‌ها (کوئینوپریستین- 
دالفوپریستین) 


فصل ۱6 عوامل ضد با کتریایی ۳۵ 


طیف ار 

عمدتاً برای درمان عفونت‌های تاشسی از پاسیل‌های گرم منفی استفاده می‌شسونده 
کانامایسین اثر محدودی دارده توبرامایسین نسبت به جنتامایسین علیه پسودوموناس کمی 
فعالتر اسست. آمیکاسین فعال‌ترین است. استرپتومایسین و جنتامایسین در همراهی با یک 
آنتی بیوتیک موثر بر روی دیواره سلولی برای درمان عفونت‌های انترو کو کوسی استفاده 
می‌شوند. استرپتومایسین در برابر مایکوباکتریوم‌ها فعال است و آنتی‌بیوتیک انتخابی برای 
باسیل‌های گرم منفی است. 

علیه نایسریا گونوره فعال است. 


آنتی بیوتیک‌های وسی‌الطیفی هستند که علیه باکتری‌های گرم مثبت و برخی از 
باکتری‌های گرم منفی (ایسریا و بمضی از انترباکتریاسیهها) مایکوپلاسماهاء کلامیدیا و 
ریکتزیاهافعل می‌باشند. 

طیف اثر آن‌ها مانند تتراسایکلین‌ها می‌باشد ولی علیه باکتری‌های گرم منفی و 
مایکوباکتریوم‌های سریع الرشد فعال‌تر هستند. 

علیه استافیلوکوکوس (شامل سویه‌های مقاوم به متی‌سیلین و سویه‌های نیمه حساس به 
وتکومایسین» انتروکوکوس» استرپتوکوکوس, باسیل‌های گرم مثبت و کلستریدیوم‌ها و 
کوکسی‌های بی‌هوازی فعال است علیه باکتری‌های گرم منفی فعال نیست. 
آنتی‌بیوتیک‌های وسیعلطیفی هستند که علیه باکتری‌های گرم مثبت و برخی از 
باکتری‌های گرم منفی, نایسریاء لژیونلاه مایکوپلاسماء کلامیدیاء کلامیدوفیلاء ترپونما 
و ریکتزیا فعال هستند. کلاریترومایسین و آزیترومایسین علیه برخی از مایکوباکتریوم‌ها 
فعال می‌باشند. 

آنتی‌بیوتیک‌هایی با طیف ائر وسیع که دارای فعالیتی شبیه ماکرولیدها می‌باشند. علیه 
برخی استافیلو کوکوس‌ها و انتروکوکوس‌های مقاوم به ماکرولیدها فعال هستند. 

فعالیت وسیعالطیفی علیه کوکسی‌های گرم مثبت هوازی و بی‌هوازی‌ها دارند. 

عمدتا علیه باکتری‌های گرم مثبت موْثر هستند. فعالیت خوبی علیه استافیلوکو کوس‌های 
حساس به متی سیلین و مقاوم به متی سیلین, انتروکوکوس فیسیوم حساس به ونکومایسین 
و مقاوم به ونکومایسین (علیه انتروکوکوس فکالیس فعالیتی ندارند) هموفیلوس» موراکسلا 
و بی‌هوازی‌ها (شسامل باکتروئیدیس فراژیلیس) دارند علیه انتروبکتریاسیه‌ها یا درگر 
باسیل‌های گرم منفی فعال نيستند. 


تتراسایکلین‌ها و سایر آنتی‌بیوتیک‌ها (مانند بتالاکتام‌هاء ‏ پروتئین‌های مشابه به فاکتورهای طویل سازی (2:0ع۳102 


کینولون‌هاء کلرامفنیکل) نقش دارد. 


5 باشد که ریبوزوم 305 را محافظت می‌کنند. هنگامی 


محققان ژن‌های متنوعی را در باکتری‌های مختلف که این پدیده اتفاق می‌افتد آنتی‌بیوتیک هنوز می‌تواند به 
شناسایی کرده‌اند که خروج فعال تتراسایکلین‌ها را به خارج از ریبوزوم متصل شود. اما سنتز پروتئین مهار نمی‌شود. 
سلول کنترل می‌نمایند. اين شایع‌ترین روش مقاومت است. 
مقاومت به تتراسایکلین‌ها می‌تواند همچنین در نتیجه تولید کلیسیل سایکلین‌ها (5عمنل61۲۱۲) 


تیگسیکلین (1:866001۱0۸0) که اولین مورد عرضه شده 


۳۶ بخش ء ۰ باکتری‌شناسی 


در این دسسته از آنتی‌بیوتیک‌ها می‌باشد یک مشتق نیمه 
سنتتیک از مینوسایکلین (۲:۳003/01:06) می‌باشد. با روشی 
مشابه تتراسایکلین‌ها از سنتز پروتئین جلوگیری می‌کند. 
تیگسیکلین میل پیوندی زیادی به ریبوزوم دارد و کمتر 
تحت تأثیر خروج ([۳11) یا تغییر آنزیمی قرار می‌گیرد. 
این آنتی‌بیوتیک فعالیت وسیع|لطیفی علیه باکتری‌های گرم 
مثبت» گرم منفی و باکتری‌های بی‌هوازی» دارد اگرچه, 
پروتئوس, مورگانلاه پروویدنشیا و پسودوموناس آثروژینوزا 
معمولا مقاوم هستند. 


اکزازولیدینون‌ها (0865هذلنآهعق0) 

اگزازولدینون‌ها آنتی‌بیوتیک‌هایسی با طیف أثر 
محدود می‌باشند و لاینزولید (1,:001:0) موردی است 
که اخیرا استفاده می‌شسود. لاینژولید از طریق تداخل در 
تشکیل کملپکس شروع متشکل از 401۸ 0201۸ و 
ریبوزوم» سنتز پروتئین را متوقف می‌کند. دارو به زير واحد 
ریبوزومی 509 متصل شسده و سبب تعییر جایگاه اتصال 
0۷۸ می‌گردد و بدین ترتیب تشسکیل کمپلکس شسروع 
5 (هامصه صمناه‌نانمآ 705) را مهار می‌نماید. به 
کلیل سکالیس ی مصی‌ظری: تتارست: اطع با بتایم مهار 
کننده‌های پروتئیشی رخ نمی‌دهد. لا ینزولید علیه تمام 
استافیلو کوکوس‌هاء استرپتوکوکوس‌ها و انتروکوکوس‌ها 
(از جمله سویه‌های مقاوم به پنی‌سیلین‌هاء ونکومایسین 
و آمینوگلیکوزیده)) فعالیت دارد. از آنجایی که درمان 
عفونت‌های انتروکوکوس‌های مقاوم به چند دارو مشکل 
می‌باشد معمولا استفاده از لاینزولید برای درمان این 
عفونت‌ها در نظر گرفته می‌شسود اگرچه گسترش مقاومت 
دیده می‌شود. 


کلر امفنیکل ([0>نصه‌طم‌صه‌ملط) 

کلرامفنیکل همانتد تتراس ایکلین‌هاء دارای طیف 
ضدبا کتریایی وسیعی می‌باشد ولی در ایالات متحده بصورت 
رایج استفاده نمی‌شود. دلیل محدودیت استفاده از این دارو 
این است که علاوه بر تداخلی که در سنتز پروتئین باکتریایی 
می‌نماید سنتز پروتلین را در سلول‌های مغز استخوان 
(د011 ۲0۳ ۲006) انسان مختل نموده و می‌تواند 
ایجاد دیسسکرازی‌های خونی از قبیل آنمی آپلاستیک 


(منصعهه عناعه‌اجه) نماید. کلرامفنیکل از طریق اتصال 
برگشت‌پذیر با پپتیدیل ترانسفراز (256عصهتاار۵‌نا۳۵0) 
زیر واحد ریبوزومی 505 و در نتیجه مهار طویل سازی 
پپتید (ممنامع دم[ ع0ناع۳) اثر باکتریواستاتیکی خود 
را اعمال می‌کند. مقاومت به کلرامفنیکل در باکتری‌های 
تولید کننده آنزیم کلرامفنیکل استیل ترانسفراز کد شونده 
توسط پلاسمید (امءنمء‌طم‌هعءه۱) 1-68600640 [جعه( ۲ 
6 مشاهده می‌شود که این آنزيم موجب 
استیله شدن گروه ۲-هیدروکسی کلرامفنیکل می‌گردد. 
محصول به وجود آمده توانایی اتصال به زیر واحد 505 
را ن دارد. در موارد کمتری موتاسیون‌های کروموزومی 
پروتئین‌های پورینی غشاء خارجی را تغییر داده و سسبب 
می‌شسود باسیل‌های گرم منفی نسبت به آنتی‌بیوتیک کمتر 
نفوذپذیر باشند. 


ماکرولیدها (0۷]26۲01:065) 

اریتر ومایسین (۳۱۱۳۵۲۲۱0) که از استرپتومایسین 
اریتروس (۰/۲۵4 ۶عع(5۳۵2/0۳) مشستق شده است 
یک نمونه آنتی‌بیوتیک ماکرولیدی می‌باشد (جدول ۱۴-۵ 
را ببینید ساختار پایه این دسته از آنتی‌بیوتیک‌ها یک 
حلقه لاکتون ماکروسیکلیک متصل به دو قند دزوزآمین 
(مجنصععهعع) و کلادینوز (01202056) می‌باشد. 
تغییر ساختار ماکرولید منجر به تولید ازیتر وماسسس» 
کلاریترومایسین و روکسی ترومایسین (۵۱:۱۵۲۵۳۵۱۸) 
شده است. ماکرولیدها از طریق اتصال برگشت‌پذیر به 
۸ 225 زیر واحد رییوژومی 505 که در تتیجه سیب 
مهار طویل شدن پلی پپتید (00ت/2ع۱02ظ ع0ناع6مز۳0۱) 
میگردد اثر خود را اعمال می‌نمایند. مقاومت به ماکرولیدها 
اغلب ناشی از متیلاسیون ۸ ریبوزومی 5 بوده که از 
اتصال آنتی‌بیوتیک جلوگیری می‌شود. سایر مکانیسم‌هایی 
مقاومت شامل غیرفعال شسدن ماکرولیدها توسط آنزیم‌ها 
(مانند استرازهء فسفوریلازها و گلیکوزیدازها) یا موتاسیون 
در 180۷۵ 235 و پروتئین‌های ریبوزومی می‌باسد. 
ماکرولیدها آنتی‌بیوتیک‌های باکتریواستاتیک با طیف 
فعالیت وسیع هستند. آن‌ها برای درمان عفونت‌های 
ریوی ناشی از گونه‌های مایکوپلاسما, لژیونلا و کلامیدیا 
و همچنین عفونت‌های ناشی از گونه‌های کمپیلوباکتر و 


باکتری‌های گرم مثبت در بیمارانی که نسبت به پنی‌سیلین 
آلرژی دارند استفاده می‌شوند. بیشتر باکتری‌های گرم منفی 
به ماکرولیدها مقاومند. آزیترومایسین و کلاریترومایسین 
همچنین برای درمان عفونت‌های ناشی از مایکوباکتریوم‌ها 
(مانند مایکوباکتریو م آویوم کمپلکس) استفاده می‌شوند. 


کتولیدها (01:465اع) 

کتولیدها مشتقات نیمه صناعی اریترومایسین می‌باشند 
که به منظور افزایش پایداری آن‌ها در برابر اسید» اصلاح 
شده‌اند. تلی ترومایسین (101:10۳0:۲:0) هم اکنون تنها 
کتولید در دسترس برای استفاده در ایالات متحده می‌باشد. 
همانند ماکرولیدهاء کتولیدها نیز به زیر واحد ریبوزومی 505 
متصل می‌شوند و سنتز پروتئین را مهار می‌کنند. هماکنون 
استفاده از آن به درمان پنومونی اکتسابی از جامعه محدود 
شده است. این آنتی‌بیوتیک علیه استرپتوکوکوس پنومونیه, 
لژیونلا. مایکوپلاسما و کلامیدیا فعال است. اما به دلیل 
ارتباط آن با سمیت استفاده از این دارو محدود گشته است. 


کلدندامایسین (صتزصصد1‌صت])) 

کلیندامایسین (در خانواده آنتی‌بیوتیک‌های لینکوزآمید 
(1۳609270106)) مشستقی از لینکومایسین است و در 
ایتدا از استرپتومایسس لینکولنسیس (5۳۳۰۳۱۵7 
کا1601۳65) به دست آمده است. کلیندامایسین همانند 
کلرامفتیکل و ماکرولیدها از طریق اتصال به زیر واحد 508 
ریبوزوم طویل سازی پروتئین (ده‌ناه‌عطماظ طذعا۳0) را 
مهسار می‌کند. کلیندامایسین از طریق تداخل در اتصال 
کمپلکس آمینو اسید-آسیل- 13۸ (-ازمه-1نمه معنصه 
وه ۳[۸)) فعالیت پیپتیدیل ترانسفراز (اروهنامه۳ 
۲201625) را مهار می‌کند. کلیندامایسین بر روی 
استافیلو کوکوس و باسیل‌های گرم منفی بی‌هوازی موثر 
بوده اما معمولا علیه باکتری‌های گرم منفی هوازی غیر 
فعال اسست. متیلاسیون 11۸ ریبوزومی 238 متشاء 
مقاومت باکتریایی به اين آنتی‌بیوتیک است. از آنجایی که 
اریترومایسین و کلیندامایسین هر دو می‌توانند اين مقاومت 
آنزیمی (همچنین با واسطه پلاسمید) را القاء کنند مقاومت 
متقاطع بین این دو کلاس از آنتی‌بیوتیک‌ها مشاهده می‌شود. 


فصل ۱۶. عوامل ضدباکتریایی ۳۷ 


استرپتوگرامین‌ها (عصنصدع0)0ع20۲) 

استرپتو گرامین‌ها دسته‌ای از پپتیدهای حلقوی هستند 
که توسط گونه‌های استرپتومایسس (9۳۳۱0۳:669) 
تولید می‌سوند. این آنتی‌بیوتیک‌ها به صورت ترکیبی 
از دو جزء شامل استرپتوگرامین‌های گروه ۸ و گروه ظ 
می‌باشند که به صورت سینرژیستی سنتز پروتئین را مهار 
می‌کنند, تجویز می‌شسوند. کونینو پر بستس -دالغوپر بستس 
(صذاءز۲00۳اد-صناعنجهجن0۳) آنتی بیوتیکی است که در 
این کلاس هم اکنون در دس‌ترس می‌باشد. دالفوپریستین 
به زیر واحد ریبوزومی 508 متصل می‌شسود و سبب تغبیر 
شکل (320826) 002101۳210021) ریبسوزوم می‌گردد 
و بدین ترتیب اتصال کوئینوپریس‌تین را تس‌هیل می‌کند. 
دالفوپریستین از طویل سازی زنجیره پپتیدی (۳6۳۸:۵6 
«منا2ع۳۱0۲ منع) ممانعت کرده و کوئینوپریستین باعث 
رهایی زنجیره‌های پپتیدی ناقص از ریبوزوم می‌شسود. این 
داروی ترکیبی علیه استافیلو کوکوس‌ها» استرپتوکوکوس‌ها 
و انتروکوکوس فیسیوم (ما نه انتروکوکوس فکالیس) موّثر 
می‌باشد. استفاده از این داروی ترکیبی عمدتا محدود به 
عفونت‌های تهدید کننده ناشی از انتروکوکوس فیسیوم 
مقاوم به ونکومایسین می‌باشد. 


مبار سنتز اسید نوکلئیک 


کینولون‌ها (66هم[مصنی00) 

کینلون‌ها (جدول ۱۴-۶) یکی از پر استفاده‌ترین 
کلاسهای آنتی بیوتیکی هستند. این‌ها عوامل شیمی درمانی 
سنتتیک هستند که ۸( توپرایزومراز تیپ 11 (گیراز) 
[(56ه۲رع) 11 1,06 1020150۳767256 1((۸) و توپوایزومراز 
تیپ 1۷ (1۷ 1106 10001507167256) باکتریایی که برای 
همانند سازی» نوترکیبی و ترمیم 10(1۸ مورد نیاز هستند 
را مهار می‌کنند. زیر واحد ۸ از 17(۸ گیراز هدف اصلی 
کینولون در باکتری‌های گرم منفی می‌باشد در صورتیکه 
توپرایزوم راز تیپ 1۷ هدف اصلی کینولون در باکتری‌های 
گرم مثبت می‌باشد. الید بکسیک اسید (0ع۸ عنبننلهل0 
اولین کینولون مورد استفاده در تجربه بالینی بود. این دارو 
جهت درم ان عفونت‌های مجرای ادراری ناشی از انواع 
باکتری‌های گرم منفی استفاده می‌شد. ولی ایجاد مقاومت 


۷۸ بخش ع ۰ با کتری‌شناسی 


طیف اثر محدود (نالیدیکسیک اسید) 


طیف گسترده (0تا526 ۳02۵ظ) (سپیروفلو کساسین» 
لووفلوکساسین) 


طیف وسیع (تا506 4۳60060 موکسی فلوکساسین 
(۷]۵۵۵0۵0۵) 


سریع نسبت به این دارو باعث عدم استفاده از این دارو گردید. 
این دارو هم اکنون توسط کینولون‌ه‌ای جدیدتر و فعالتر 
مانند سییر وفلو کساسین (1070110726010)» لووقلو کساسین 
(170]1012010) و موکنسی فلوکساسین (۲۲00022610) 
جایگزین شله استه با تهیر هسعه قم حقهای کتولوت: 
کینولون‌های جدیدتر ساخته می‌شسوند (تحت عنوان 
فلوروکینولون‌ها نامیده می‌شوند). این آنتی‌بیوتیک‌ها 
فعالیت بسیار عالی علیه باکتری‌های گرم منفی و گرم مثبت 
دارند آگرچه مقاومت در پسودوموناس» استافیلوکو کوس‌های 
مقاوم به اگزاسیلین و انتروکوکوس‌ها به سرعت ایجاد 
می‌شود. به طور ویژه کینولون‌های وسی‌الطیف جدیدتر 
فعالیت قابل توجهی علیه باکتری‌ه ای گرم مثبت دارند. 

مقأومت به کینولون‌ها توسط موتاسیون‌های کروموزومی 
در ژن‌های ساختاری 123۸ گیراز و توپوایزومراز تیپ ۲۷ 
ایجاد می‌شود. سایر مکانیسم‌ها شامل بیان بیش از اندازه 
پمپ‌ه ای خروجی (۳۰۲5 :[۳:1) که به طور فعال دارو 
را حذف (خارج) می‌نمایند و موتاسیون در ژن‌های تنظیمی 
نفوذپذیری غشاء که جذب دارو ر کاهش می‌دهند. هر یک 
از این مکانيسم‌ها عمدتا منشاء کروموزومی دارند. 


ریفامپین («ذ۳ه/؟1) و ریفابوتین (عتادطدکن۳) 

ریفامپین یک مشستق نیمه صناعی از ریفامایسین ظ 
است که توسط استرپتومایسس مدیترانه‌ای (5۳۵۱۵۳۷6۵5 
۱6۳۳۵۵۱ :760) تولید می‌شود و به ۷۸( پلن مراز وابسته 
به ۲۲۵۸ (وععتعصراه۳ 5۳۸ عع0مععع-1(۲۸) متصل 
می‌شود و شروع سنتز 1*1۸ را مهار می‌کند. ریفامپین برای 


طیف فعالیت 

علیه باسیل‌های گرم منفی انتخابی فعال است. فعالیت مفیدی 
علیه باکتری‌های گرم مثبت ندارد. 

آنتی بیوتیک‌هایی با طیف گسترده هستند که دارای فعالیت علیه 
باکتری‌های گرم مثبت و گرم منفی می‌باشند. 

آنتی بیوتیک‌ه ای وسیع‌الطیفی هستند که در مقایسه با 
کینولون‌های اولیه فعالیت بیشتری علیه باکتری‌های گرم مثبت (به 
ویژه استرپتوکوکوس‌ها و انتروکو کوس‌ها) دارند. فعالیت آن علیه 


باسیل‌های گرم منفی همانند سیپروفلو کساسین و کینولون‌های 


مربوطه است. 


مایکوباکتریوم توب رکلوزیس باکتریوسید می‌باشد و علیه 
کوکسی‌های گرم مثبت هوازی شامل استافیلوکوکوس‌ها 
و استرپتوکوکوس‌ها بسیار فعال است. 

از آنجایی که مقاومت می‌تواند به سرعت ایجاد شود 
ریفامپین معمولا همراه با یک یا چند آنتی‌بیوتیک موّثر 
دیگر تجویز می‌شود. در باکتری‌های گرم مثبت مقاومت 
به ریفامپین در ار موتاسیون در ژن کروموزومی کد 
کننده زير واحد بتا از 17۸ پلی مراز 0 اتصاداه معط 
6 18(۸) ایجاد می‌شود. باکتری‌های گرم 
منفی به دلیل کاهش جذب آنتی‌بیوتیک هیدروفوب 
ریفابوتین که مشتقی از ریفامایسین است طیف اثر و نحوه 
ویژه‌ای علیه مایکوباکتریومآویوم فعال است. 


مترونددازول (۱۵8422016ع]۷) 

مترونیدازول در ابتدا به عنوان یک عامل خوراکی 
برای درمان واژینیت ناشی از تریکوموناس معرفی شد. با 
این وجود مشاهده شد این دارو برای درمان آمیبیازیس» 
ژیاردیازی س و عفونت‌های باکتریایی بیهوازی شدید 
(شسامل عفونت‌های ناشسی از باکتروئیسد فراژیلیس) نیز 
موثر می‌باشد. مترونیدازول فعالیت قابل توجهی بر روی 
باکتری‌های هوازی یا بی‌ه_وازی اختیاری ندارد. خاصیت 
ضد میکروبی مترونیدازول ناشی از احیاء شسدن گروه 
نیترو (0۲0۲0 متانه) آن توسط نیترور دوکتاز باکتریایی 
(وعما۲۱00۲60۲ [20۱62ظ) است که سبب تولید تر کیبات 


توا می‌شود که ۸( سلول میزبان می‌شکنند. مقاومت 
سایتوتوکسیک قبل از واکنش آن‌ها با ۷۸ میزبان ایجاد 


۳۹ 


می‌شود. 


انتی متابولیت‌ها (5عانآه‌0اهاعستاصه) 
سولقونامیدها )٩0۱600201066(‏ آنتضی متابولیت‌هایی 
هستند که با پارا - آمینوبنزوئیک اسید (20:6عطممنصه-م 
0 رقابت می‌کنند و بدین ترتیب از سنتز اسید فولیک 
(۸۰۵ ۳۵16) مورد نیاز برای برخی میکروارگانیسم‌های 
مشخص جلوگیری می‌کند. از آنجایی که ارگانیسم‌های 
پستانداران اسید فولیک را سنتز نمی‌کنند ( به عنوان یک 
ویتامین نیاز دارند) در نتیجه سولفونامیدها با متابولیسم 
سلول‌های پستانداران تداخل ایجاد نمی‌کنند. تری متوپریم 
(0۳۳ط/1::۳6) آنتی متابولیت دیگری است که از 
طریق مهار دی هیدروفولات ردو کتاز (470101216طزظ 
کهاء‌6۵؟) و ممانعت از تبدیل دی هیدروولات 
به تتراهیدروفولات در متابولیسم اسید فولیک تداخل 
می‌نماید. این عمل ممانعت کنندگی تشسکیل تیمیدین» 
برخی از پورین‌ها» متیونین و گلیسین را مهار می‌نماید. 
تری متوپریم معمولا با سولفامتو کس‌زول ترکیب می‌شود 
تا یک ترکیب سینرژیستی که در دو مرحله از سنتز اسید 
فولیک فعال است. ایجاد شود. دایسون 0302080) و 
پارا آمینوسالیسیلیک اسید (۸۵ »ذاجمنادعمصنصعم) نیز 
آنتی فولات‌هایی هستند که مشخص شده برای درمان 
عفونت‌های مایکوباکتریومی مفید می‌باشند. 
سولفوتامیدها علیه طیف وسیعی از ار گانیسم‌های گرم 
مثبت و گرم منفی از قبیل نوکاردیاء کلامیدیا و برخی 
پروتوزوآها موّثر می‌باشسند. سولفانامیدهای دارای اثر کوتاه 
مانند سولفی زو کس‌زول (5:115:0722016) داروی انتخابی 
برای درمان عفونت‌های مجرای ادراری ناشی از باکتری‌های 
حساس از قبیل اشریشیاکلی می‌باشد. تری متوپریم- 
سولفامتو کساز و9 1 (2016ه«0طاعصهگانک-صممطا 3 1) 


فصل ع16. عوامل ضد با کتریایی ۱ 


روی انواع زیادی از میکروارگانیسم‌های گرم مثبت و گرم 
منفی موثر بوده و داروی انتخابی (0100)) برای درمان 
عفونت‌های حاد و مزمن مجرای ادراری است. این ترکیب 
برای درمان عفونت‌های ناشی از پنوموسیستیس جیرووسی» 
عفونت‌ه ای باکتریایی مجرای تنفسی تحتانی» عفونت 
گوش میانی و سوزاک غیرپیچیده موثر می‌باشد. 

مقاومت به این آنتی‌بیوتیک‌ها می‌تواند ناشسی 
از مکانیسم‌های مخت ف باشد. باکتری‌هایی از قبیل 
پسودوموناس در نتیجه سدهای نفوذپذیری مقاوم می‌باشند. 
کاهش میل ترکیبی دی هیدروفولات ردوکتاز می‌تواند 
منشاء مقاومت به تری متوپریم باشد. به علاوه باکتری‌هایی 
که از تیمیدین خارجی (عطنهنصو؟ عدمجءع۴:0) (مانند 
انتروکو کوس‌ها) اسستفاده می‌کنند نیز به طور ذاتی مقاوم 
هستند. 


کلوفازیمین (10692:۳106)) آنتی‌بیوتیکی لیپوفیل 
(منانع0ع1) است که به داکسی ریبونو کیک 
اسید (2(۷۸) مایکواکتریومه) متصل می‌شود. علیه 
مایکوباکتریوم توبرکلوزیس بسیار قعال است و داروی 
خط اول (۳1۳:0-1106) جهت درمان عفونت‌های ناشی 
از مایکوباکتری وم لپره است و به عضوان آنتی بیوتیک 
ثانویه برای درمان عفونت‌های ناشی از سایر گونه‌های 
مایکوباکتریوم توصیه می‌شود. 

پیرازیناًمید (۳7۸) ۳۱۳۵2:۵۵۱0۱۵6)) در 2 پایین 
مانند شرایط موجود در فاگولیزوزوم‌ها (0069ومعرامعه(۳) 
علیه مایکوباکتریوم توبرکلوزیس موّثر می‌باشد. شکل فعال 
این آنتی‌بیوتیک اسید پیرازینوئیک (۸64 عذمصنعهج۳) 
می‌باشد و زمانی که ۲7۸ در کبد هیدرولیز می‌شود. تولید 
می‌گردد. مکانیسمی که به وسیله آن 2۸ اثر خود را اعمال 
می‌کند هنوز ناشناخته است. 


س بخش ء ۰ باکتری‌شناسی 


۱. مکانیسم عمل آنتی‌بیوتیک‌های زیر را شرح دهید؟ 

| پنی‌سیلین, ونکومایسین, ايزونيازید, جنتامایسین» 
تتراس‌ایکلین» اریترومایسین» پلی میکسین» 
سیپروفلو کساسین و سولفامتو کسازول. 

۲ سه روشی که باکتری‌های از آن‌ها استفاده 
می‌کنند تا در برایر آنتی‌بیوتیک‌ه ای بتالاکنام مقاوم 
شوند را نام ببرید. مکانیسم مقاومت به اگزاسیلین 


در استافیلوکوکوس؟ ایمی پنم در پسودوموناس و ۱ 
پنی‌سیلین در استرپتوکوکوس پنومونیه کدام است؟ . , 
۳. به وسیله کدام سه مکانیسم ارگانیسم‌ها مقاومت به 
آمینو گلیکوزیدها را کسب کرده‌اند؟ ۱ 
۴. کدام مکانیسم مسئول مقاومت به کوئینولون‌ها است؟ . 
۵ تفاوت شیوه عملکردی تری متوپریم و سولفونامیدها , 


پنی‌سیلین‌ها از طریق اتصال به پروتئین‌های متصل 
شونده به پنی‌سیلین (۳۳5) از سنتز دیواره سلولی 
جلوگیری می‌کنند. آنزیم‌ه ای تنظیمی (مانند ترانس 
پپتیدازه کربو کسی پپتیداز و ترانس گلیکوزیلاز) مسئول 
ساخت لایه‌های پپتیدو گلیکان دیواره سلولی اک 
ونکومایسین در باکتری‌های گرم مثبت سنتز دیواره 
سلولی را مختل می‌کند و اين کار را با واکنش با 
صتصدام-(][-صنمع21-(1 زنجیره جانبی که در تشکیل 
پل بین زنجیره‌های پپتیدوگلی کان نقش دارد انجام 
۱ می‌دهد. ایزونیازید سنتزمیکولیک اسید را که یکی 
از ترکیبات مهم دیواره سسلولی مایکوباکتریوم‌هاست 
مختل می‌کند. جنتامایسین, اریترومایسین و 
تتراسایکلین از سستتز پروتتین‌ها در باکتری جلوگیری 
می‌کنند. جنتامایسین به طور غیرقابل برگشت به 
پروتئین ریبوزومی 305 متصل می‌شود که باعث اشتباه 
خوانده شدن 7181۸ و آزادسازی زودهنگام ریبوزوم از 
1۸ می‌شود. تتراسایکلین به طور غیرقابل برگشت 
| به 305 رییوزوم متصل می‌شود و از اتصال آمینواسیل_ 
ترانسفراز ۵( به کمپلکس 3058 ریبوزوم _ ۳۳۸ 
جلوگیری می‌کند. اریترومایسین به طور قابل برگشت 
( به ۲8۸ 2358 در ریبوزوم 505 متصل شده و از بزرگتر 
| _ شدن پلی‌پپتید جلوگیری می‌کند. پلی‌میکسین همانند 
دترژنت‌ه از طریق واکنش با لیپوپلی ساکاریدها و 
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فسفولیپیدها در غشای خارجی وارد غشای باکتری ۱ 
می‌شسود وباعت افزایش نفوذپذیری ساولی می‌شود | 
سیپروفلو کساسین که نوعی فلوروکینولون است از . 
فعالیت 1۸( توپوایزومراز 1 (گیراز)» که برای تکثیر . 
نوترکییی و ترمیم 1037۸ ضروری است» جلوگیری , 
می‌کند. سولفامتوکسازول یک آنتی متابولیت است که : 
از سنتز فولیک اسید جلوگیری می‌کند. ۱ 
. باکتری‌ها می‌توانند به بتالاکتاماز مقاوم شوند توسط | 
(۱) تخریب آنتی‌بیوتیک توسط بتالاکتامازها (۲) تغییر 
هدف (مانند ۳8۳) به طوریکه یک ۳8۳ جدید بدست , 
آورد. یا ۳9 از پیش موجود دچار تغییر شود و یا تولید 
یک ۳8۳ فعال از نظر آنزیمی که آنتی‌بیوتیک قادر , 
به شناسایی آن نیست. (۳) جلوگیری از دسترسی به | 
خدق توسط ایا نک سبند تفوذنایذیر [مانند تقبیر ۱ 
در پورین‌های دیواره سلولی باکتری‌های گرم منفی)" 
استافیلوکوکوس اورئوس به اگزاسیلین و بتالاکتام‌های 
وابسته» از طریق بدست آوردن یک ۳۳5۳ جدید و فعال 
از نظر آنزیمی مقاوم می‌شود. استرپتوکوکوس پنومونیه 
از طریق اکتساب یک 3۴ تغییر یافته (از نظر 
نوترکیبی) مقاوم می‌شود. پسودوموناس (آئروژینوز) 
از طریق یکی از دو مکانیسم زیر به ایمی‌پنم مقاوم 
می‌شوند: (۱) اکتساب یک بتالاکتامازی که کارباپنم را 
تخریب کند یا (۲) تغییر در غشای خارجی دیواره سلولی 


فصل 16 عوامل ضدباکتریایی 


(مانند موتاسیون پورین‌ها) که از ورود آنتیبیوتیک به 
درون سلول جلوگیری می‌کند. 

۴ ارگانیسم‌ها می‌توانند به آمینوگلیکوزیدها مقاوم شوند 
از طریسق: (۱) تغییر آنزیمی آنتی‌بیوتیک (شایع‌ترین 
روش) (۲) کاهش جذب آنتی‌بیوتیک به درون باکتری 
(۳) افزایش خروج آنتی‌بیوتیک از سلول (۴) جهش در 
محل اتصال ریبوزوم. 

۴. باکتری‌ها به کینولون‌ها از طریق جهش کروموزومی در 
ژن‌های هدف (12(1۸ گیراز و توپوایزومراز 41۷ مقاوم 
می‌شس‌وند. روش‌های دیگری که کمتر شایع هستند 


. تری‌متوپريم از طریق مهار فعالیت دی‌هیدروفولات 


شامل کاهش جذب دارو توسط جهش در ژن‌های 
تنظیم کننده نفوذپذیری و نیز توسط بیان زیاد پمپ 
خارج کننده که به طور فعالسی دارو را بیرون می‌کند., 


ردوکتاز (مهمار تبدیل دی‌هیدروف ولات به 
تتراهیدروفولات) در متابولیسم فولیک اسید تداخل ۱ 
ایجاد می‌کند. سولفونامیدها دی‌هیدروفولی ک ۱ 
اسید سنتاز را مهار می‌کنند و باعث مهار سنتز 
فولیک اسید در ینک مرحله متفاوت دیگر 


توت 


یک پرسنل ۲۶ ساله نیروی دریایی با زخم‌های بزرگ 
پر از چرک بر روی هر دو پا که به وسیله اریتما احاطه شده 
بودند به مرکز پزشکی مراجعه نموده است. به عفونت ناشی 
از استافیل و کوکوس اورئوس مشکوک است. 
استافیلوکوکوس می‌باشد؟ 
۲ چگونه سایتوتو کسین‌های تولید شده توسط این ارگانیسم 
ایجاد تظاهرات بالینی مشاهده شونده در این بیمار 
۳ سه توکسین مجزا دیگر در این سویه‌های استافیلو کوکوس 
اورئوس شرح داده شده‌اند. چه بیماری‌هایی مرتبط با 
۴ مقاومت به کدام یک از کلاس بزرگ آنتی‌بیوتیک‌ها در 
حال حاضر در عفونت‌های اکتسابی از جامعه ناشی از 
استافیلو کوکوس اورئوس شایع است؟ 


خلاصه‌ها ارکائیسم‌های تا از نظر تالیتی 


استافیلو کو کوس و 
کوکسی‌های گرم مثبت وابسته 


۱. کوآگولازه پروتئین ۸» تایکوئیک اسید اختصاصی گونه. دو 


مورد اول به طور معمول برای شناسایی استافیلوک وکوس 
آورئوس استفاده می‌شوند. 


۲ استافیلوکوکوس اورئوس می‌تواند تعدادی از 


سایتوتوکسین‌ها شامل توکسین آلفاء توکسین بتا 
(اسفنگومیلیناز ) نیز نامیده می‌شسود» توکسین دلتاء 
توکسین گاما و لوکوسیدین 7-۷ را تولید نماید. این 
سایتوتوکسین‌ها می‌توانند بسیاری از سلول‌های میزبان 
شامل لوکوسیت‌هاء اریتروسیت‌ها» فیبروبلاست‌هاء 
ماکروفاژها و پلاکت‌ها را تخریب نمایند. 


استافیلوکوکوسی»انتروتوکسین حسمومیت‌غذایی»توکسین 


۴ پنی‌سیلین‌های مقاوم به پنی‌سیلیناز شامل 


متی‌سیلین» اگزاسیلین» نافسیلین و دی کلوگزاسیلین. 
استافیلو کوکوس‌های مقاوم به پنی‌سیلین‌ها به تمام 
آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام مقاوم می‌باشند. 


اورشوس مقاوم به متی‌سیلین 


استافیلو کو کوس اورئوس ه گونه‌ها به وسیله داشتن کوآگولاژ: و 
کلمات کلیدی پروتئین ۸ و شناسایی می‌شوند. (15۸) یک مشکل مهم در سراسر 
کوآگولاز سایتوتو کسین‌ها» توکسین‌های ۰ فاکتورهای بیماریزایی شامل ترکیبات جهان هستند. 
اکسفولیاتیوء انتروتوکسین‌ها. سندروم ساختاری که اتصال به بافت‌های 
شوک توکسیک» 185۸ میزبان را تسیل می‌کنند و مهار اپیدمیولوژی 

فاگوسیتوزه و انواعی از توکسین‌ها و و فلور نرمال موجود بر روی پوست و 
بیولوژی و بیماریزایی آنزیم‌های هیدرولیزکننده می‌باشند سطوح مخاطی هستند. 


کوکسی‌های گرم مثبت کاتالاز مثبت 
که به صورت دسته‌جات کنار هم 
آرایش یافته‌اند. 


(به جدول ۱۵-۳ مراجعه کنید). 
ه عفونت‌های اکتسابی از بیمارستان . خشک برای مدت‌های طولانی 


ه ارگانیسم‌ها می‌توانند بر روی سطوح 


زنده بمانند (به دلیل داشتن لایه 


خلاصه‌ها ارکانیسم‌های فهم از نظر بالیتی دامه) 
استافیلو کوکوس‌ها وقتی که روی 


پپتیدوگلیکان ضخیم و عدم وجود 
غشاء خارجی می‌باشد). 

» گس‌ترش فرد به فرد از طریق تماس 
مستقیم یا تماس با وسایل آلوده 
(مانند تخت خواب‌ها, لباس‌ها) اتفاقی 
می‌افتد. 

م فاکتورهای خطر شامل وجود جسم 
خارجی (مثلا تراشه» جراحی» پروتزه 
کتتر» سابقه عمل جراحی» و استفاده 
از آنتی‌بیوتیک‌هایی که فلور میکروبی 
نرمال را مهار می‌کنند» می‌باشند. 

» بیم‌اران در خطر جهت ابتلا به 
بیماری‌ه ای خاص شامل نوزادان 
(سندروم فلسی شدن پوست) 
کودکان کم‌سن دارای بهداشت 
شسخصی ضیف (زردزخم و سایر 
عفونت‌های پوستی)» زنان در دوره 
ماهانه (سندروم شوک توکسیک) 
بیماران دارای کتترهای درون عروقی 
(باکتریمی و اندوکاردیت) یا شانت‌ها 
(منتژیت) و بیم‌اران دارای عفونت 
تنفسی تضعیف کننده یاعفونت 
تنفسی ویروسی قبلی (پنومونی) 
می‌باشند. 

هم‌اکنون ۷85۸ شایع‌ترین عامل 
عفونت‌ه ای بافت نرم و پوست 
اکتسابی از جامعه می‌باشد. 


بیماری‌ها 

بیماری‌ها شامل بیماری‌های مرتبط با 
توکسین (مسمومیت غذایی» سندروم 
شوک توکسیک سندروم فلسی شدن 
پوست بیماری‌های چرکزا (زردزخم» 
فولیکولیت. فورنکل‌هاء کربونکل‌ها, 
عفونت‌های زخم) و سایر بیماری‌های 
سیستمیک می‌باشند. 


« روش میک روسک وپی برای 
عفونت‌های چرک‌زا مفید هستند اما 
برای عفونت‌های خون یا عفونت‌های 
وابسته به توکسین مفید نمی‌باشند. 


محیطهای غیر انتخابی کشت داده 
می‌شوند به سرعت رشد می‌کنند. 


» محیطهای انتخابسی (مانند مانیتول 


سالت آگار) می‌توانند برای جداسازی 


استافیلوکوکوس اورتوس در 
نمونه‌های آلوده استفاده شوند. 


تست‌های تکثیر اسید نوکلئیک 


برای غربالگری بیماران برای ناقلین 
استافیلو کوکوس اورئوس حساس به 
متی‌سیلین (۳86۸) مقید هستند. 
استافیلو کوکوس اورئوس به وسیله 
تست‌های بیوشیمیایی (مانند 
اسپکترومتری حجمی شناسایی 
می‌شود. 


درمان. پیشکیری و کتترل 
ه عفونت‌های موضعی به وسیله جراحی 


و تخلیه کردن مدیریت می‌شوند» 
برای عفونت‌های سیستمیک درمان 
آنتی‌بیوتیکی در نظر گرفته می‌شود. 


» درمان تجربی باید شامل 


سویه‌های ۷6۸ باشد. 


ه درمان خوراکی می‌تواند شامل 


تری‌متوپریم - سولقامتوکس‌ازول» 
داکسی‌س‌ایکلین یا مینوسایکلین» 
کلیندامایسین یا لاینزولید باشد. 
ونکومایسین داروی انتخابی جهت 
درمان درون عروقی است از 
داپتومایسین» آتیکسب تیگسیکلین یا لاینژولید 
به عنوان درمان‌های جایگزین قابل 
قبول استفاده می‌شود. 

درمان برای بیماران مبتلا به 
مسمومیت غذایی به صورت علامتی 
است (اگرچه منبع عفونت باید 
پیش‌گیری‌کننده مناسب می‌توانند 
وضع شوند). 


م نمیز کرفن صحیح زخم‌ها و استفاده 


از ماده ضدعفونی در جلوگیری از 


» از طریق شستن دست‌ها و پوشاندن 
پوست در تماس به پرسنل پزشکی 
گهسگ:می ند کته از عفونت با 
گسترش آن به سایر بیماران 
جلوگیری شود. 


استافیلو کو کوس‌های کوا گولاز 
منفی 

کلمات کلیدی 

۰ فرصت‌طلب» اسلایم لایر نحت حاد. 


بیولوژی و بیماریزایی 

کوکسی‌های گرم مثبت. کاتالاز 
مشبت» کوآگولاز منفی که به صورت 
دستجات در کنار هم آرایش يافته‌اند 

ه نسبتا غیر بیماریزا است. اگرچه تولید 
اسلایم لایر می‌تواند اجازه اتصال 
به اجسام خارجی (مانند کسرهاء 
گرافت‌ها دریچه‌ه او مفصل‌های 
مصنوعیء شانت‌ها) را بدهد و باکتری 
را از فاگوسیتوز و آنتی‌بیوتیک‌ها 


اپیدمیولوژی 

» فلور ترمال روی سطح پوست و 
غشاء‌های مخاطی انسان می‌باشند. 

۰ ار گانيسم‌ها می‌توانند برای دوره‌های 
طولانی روی سطوح خشک زنده 
بمانند. 

» گس‌ترش فرد به فرد از طریق تماس 
مستقيم یا تماس با وسایل آلوده 
رخ می‌دهد. اگرچه اغلب عفونت‌ها 
توسط ارگانیسم‌های خود بیمار ایجاد 
می‌شوند. 

ه بیماران وقتی که چسم خارجی دارند 
در خطر هستند. 

ه ارگانیسم‌ها در همه جا حضور دارتد 


فصلی ندارند. 


فصل ۵. استافیلو کو کوس و کوکسییای گرم ملبت وابسته ۵ 


۱ بیماری‌ها استافیلوک وکوس اورئوس است. 


عفونت‌ه اش ممل اندوکاردیت تحت 
حاد» عفونت‌های مرتبط با جسم‌های 
خارجی و عفونت‌های مجرای ادراری 


درمان. پیشگیری و کنترل 
آنتی‌بیوتیک‌های انتخابی اگزاسیلین 


ه خارج کردن جسم خارجی اغلب جهت 
درمان موفقیت‌آمیز لازم است. 

0 درمان سریع اندو کاردیت با عفونت‌های 
شانت برای جلوگیری از اسیب بافتی 


می‌باشند. (یا سایر پنی‌سیلین‌های مقاوم به بیشتر یا تشسکیل کمپلکس ایمنی 
پنی‌سیلیناز) يا ونکومایسین برای ضروری است. 
کوکسی‌های گرم مثبت یک مجموعه هتروجنوس از . قدامی مجراهای بيني)را کلونیزه می‌کند استافیلوکوکوس 


باکتری‌ها می‌باشند. ویژ ژگی‌های متداول آن‌ها شکلل گروی/ 
واکنش رنگ گرم و عدم حضوز آندوسپوره) می‌باشد. وجود یا 
عدم وجود کاتالاز (121256ه) برای تقسیم بندی جنس‌های 
گوناگون استفاده می‌شود. کاتالازها آنزیم‌هایی هستند که 
پراکسید هیدروژن را به آب و گاز اکسیژن تبدیل می‌نمایند. 
مهمترین جنس اکات‌آلاز مثبت هوازی استافیلوکوکوس] 
است (در این فصل بحث شده است) و مهمترین 
جنس‌های کاتالاز منفی هوازی یعنی استریتوکوکوس 
و انتروکوک وس در فصل بعدی بحث می‌شوند. 

استافیلوکوکوس‌ها کوکسی‌های گرم مثبت هستند که 
ذریگ الگوسی شین دستد ای از انگوزها رشد می‌کنند 
(جدول ۱۵-۱ شکل ۱۵-۱) اگرچه. ارگانیسم‌ها در 
نمونه‌های بالینی نیز ممکن است به صورت سلول‌های 
منفرده جفت جفت يا زنجیره‌های کوتاه دیده شوند. بیشتر 
استافیل وک کوس‌ها دارای قطر ۰/۵ تا ۱/۵ میکرومتره غیر 
متحرک (08۳01:16)» و توانایی رشد در شرایط مختلف 
یعنی هم به صورت هوازی و هم به صورت بی‌هوازی 
در محیطهای حاوی غلظت بالای نمک (مثلا ۱۰درصد 
کلرید سدیم) و همچنین محدوده دای ۸ تا ۴۰ درجه 


سانتی‌گراد را دارند. در حال حاضر این جنسپیش آز ۰ 


گونه و زیرگونه می‌باشد که بسیاری از آن‌ها روی پوست و 
غشاهای ای انسان‌ها عضور دارنت برخی گوته‌ها درا 
جایگاه‌های بسیار اختصاصی هستند که به طورشآیع)در آنجا 
یافت می‌شوند. برای مثال, استافیلو کوکوس اورتوس قسمت 


کپینیس (واذ02» 0665ع5/021/0) جایی که غدد سیاسه 
حضور دارند (مثلا پیشانی) یافت می‌شود و استافیل وک وکوس 
همولیتیک وس رد۵670 کنعع810۳06۵) . و 
استافیل وک وکوس هومینیس (07:::9:] دبعع0ع5:0[0) در 
نواحی که غدد اپوکرین حضور دارند (مثلا زیر بغل» پیدا 
می‌شون. ستفیوکوکوس‌هاپاتوژن‌های مهمی در انسان‌ها 
هستند که موجب طیف وسیعی از بیماری‌های سیستمیک 
تهدید کننده زندگی شامل عفونت‌های پوسته بافت‌های 
نرم؛ استخوان‌ها و مجرای ادراری و نیز عفونت‌های فرصت 
طلب می‌شوند (جدول ۱۵-۲). شایع‌ترین گونه‌های مرتبط با 
بیماری‌های انسانی استافیلو کوکوس اورئوس (بیماریزاترین 
و شناخته شده‌ترین عضو این جنس استافیلو کووکوس 
اپیدرمیدیس. استافیلوکوکوس همولیتیکوس. 
استافیلو کوکوس لوگدوننسیس و استافیلوکوکوس 
ساپروفیتیکوس هستند. استافیلوکوکوس اورتوس مقاوم 
به متی قلی سرت | (2185) به دلیل ایجاد عفونت‌های شدید 
دیماان بسترق در بمارسعان و بیرون از بیمارستان 

درکودکان و بزرگسلان از قبل سالم» بد نام می‌باشد. 
کلونی‌های استافیل وکوکوس اورئوس در نتیجه پیگمآن‌های 
کاروتنوئید (کاج6ع۳1 0270160010) که در طی رشدشان 
تشکیل می‌شود, طلایی یا زردرنگ هستند و از اینرو این نام 
گونه می‌باشد. همچنین شایع‌ترین گونه در انسان‌هاست که 
آنزیم کوآ گولاز (0۵1۳۱8:0)) تولید می‌کند. بنابراین» این 
خصوصیت یک تست تشخیصی مفید می‌باشد. هنگامی که 


۶ بخش ۶ . باکتری‌شناسی 


جدول ۰۱۵-۱ استافیلوکوکوس‌های مهم 


ار گانیسم 
استافیلوکوکوس 
(دبعع0و«ا5/0) 


استافیلو کوکوس اورئوس 
(ک۵ 2۳ .5) 


استافیلو کوکوس اپیدرمیذیس 
(ونهذ«سع هنم .5) 


استافیلوکوکوس لوگدوننسیس 


(عاجعسگ وه .6) 


استافیلو کوکوس 
ساپروفیتیکوس 
(کنهز 50۳۳۲۵0۵ .5) 


ريشه تاریخی 

2 به معنی خوشه ای 
از انگورهاء 600075 به معنی 
داله یا توت (کوکش‌هاق 
شبیه انگور) 

5 به معنی طلائی 
(طلائی یا زرد)؛ 

2 به معنی 
چوست بیرونی (از اپیدرم یا 
پوست بیرونی). 

0 ب رگرفته از نام 
لاتين لیون فرانسه» جایی 

که ارگانیسم اولینبارازول 
شدهء می‌باشد. 

5 به معنی فأسد. 

7 به معنی گیاه 
(ساپروفیتیک یا رشد کننده بر 
روی بافت‌های مرده4 


یک کلونی استافیلوک وکوس اورئوس در پلاسما حل می‌شود 
کوآگولاز به یک فاکتور سرمی ۲26۱0 ۹6۳۲۱) متصل 
می‌شسود و این کمپلکس فیبرینوژن را به فیبرین تبدیل 
می‌کند که منجر به تشکیل لخته می‌گردد. دیگر گونه‌های 
استافیلوکوکوسی که گوآگولاز تولید نمی‌کند مجموعا به 
عنوان استافیل و کوکوس‌های کوا گولار منفی نأمیده می‌شوند. 
این یک وجه تمایز مفید اسست زیرا استافیلوکوکوس‌های 


. 12-۱ رنگ آمیزی گرم از استافیلوکوکوس در کشت خون. 


حدول ۱۵-۲ . گونه‌های استافیلوکوکوسی شایع و 
سماری‌های آن‌ها 


ار گانیسم بیماری‌ها 
سندروم فلسی شدن پوست. سندروم 
۱ شوک توکسیک) جلدی (کربونکل, 
و فولیکولیت» فورنکل» زردزخم. 
وروس عفونت‌های زخم» سایر (باکتریمی» 
اندوکاردیت» پنومونی» آمپیماء 
اوستئومیلیت» آرتریت سپتیک) 

۲ باکتریمی» اندو کاردیت؛ زخم‌های 
استافیل وک وکوس ۱ ای ها ردان 
0 جراحی» عفونت‌های فرصت طلب ناشی 
یت تست از کتترهاء شانت‌هاء وسایل مصنوعی 
استافیل وک وکو : 
ساپروفیتیکوس 
استاة 
ستفیلاکو توت انیوکاردیت 
لوگدوننسیس 


کوآگولاز منفضی کمتر بیماریزا بوده و عمدتا سبب ایحاد 
عفونت‌های فرصت‌طلب می‌شوند. 


فیزیولوژی و ساختار 


کپسول و اسلایم لایر 

خارجی‌ترین لابه دیواره سلولی بسیاری از 
(علبومد) 7106«طععووا۳0) پوشیده شده است. يازده 
سروتیپ کپسولی در استافیلو کو کوس اورئوس شناسایی 
شده است. سروتیپ‌های ۱و۲ دارای کپسول‌های بسیار 
ضخیم هستند و کلونی‌های با ظاهر موکوئیدی (۱۸۵60[0-7 
عصذنمععع2) ایجاد می‌کنند اما به ندرت با بیماری انسانی 
مرتبط هستند. برعکس» سروتیپ‌های ۵ و ۸ با حدود ۷۵ 
درصد عفونت‌ها در انسان‌ها مرتبط می‌باشند. کپسول بوسیله 
هسته‌ای (۳۷/(9) از باکتری‌ها حفاظت می‌کند. یک لایه با 
اتصال شل, قابل حل در آب (اسلایم لایر (5۱:6۱.۸۲۰۲) یا 
بوفیلم) متشکل از مونوساکاریدهاء پروتئین‌ها و پپتیدهای 
کوچک در مقادیر مختلف توسط اکثر استافیلو کوکوس‌ها 
تولید می‌شود. اين ماده خارج سلولی باکتری‌ها را به بافت‌ها 


فصل ۰۱۵ استافیلوکو کوس و کوکسییای گرم مثبت وابسته ۳۳ 


و اجسام خارجی مانند کتترهاء گرافت‌هاء دریچه‌های 
مصنوعی و مفصل‌ها و شانت‌ها متصل می‌کند و خصوصا 
برای زنده ماندن استافیلو کوکوس‌های کوآگولاز منفی نسبتا 
غیر بیماریزاء حائز اهمیت است. 


شناخت ساختار دیواره سلولی باکتریایی گرم مثبت مهم 
مهم است. نیمی از وزن سلولی را پیتیدو گلیکان تشکیل 
می‌دهد. بپتیدو گلیکان از لایه‌هایی از زنجیره‌های گلیکان 
و آن استیل مورامیک اسید ساخته شده. تشکیل شده 
است. زنجیرهای جانبی اولیگوپپتیدی به زیرواحدهای آن 
استیل مورامیک متصل شده‌اند و سپس با پل‌های پپتیدی 
بصورت متقاطع اتصال پیدا کرده‌اند. برخلاف باکتری‌های 
گرم منفیء لایه پپتیدوگلیکان در ارگانیسم‌های گرم مثبت 
متشکل از تعداد زیادی لایه‌های با اتصال متقاطع است که 
سیب سخت‌تر شدن دیواره سلولی می‌گردند. آتزیم‌های 
کاتالیز کننده ساختار لایه پپتیدو گلیکان» پروتئین‌های 
متصل‌شونده به پنی‌سیلین ۲ نامیده می‌شسوند زیر اینها 
هدف پتی‌سیلین‌ها و دیگر آنتی بیوتیک‌های بتالاکتام 
قرار می‌گيرند. مقاومت باکتریایی نسبت به متی سیلین و 
پنی‌سیلین‌ها و سفالوسپورین‌های وابسته از طریق اکتساب 
یک ژن (۶۸: 7:۰ ) واسطه گری می‌ش ود که کد 
کننده پروتئین متصل شونده به پنی‌سیلین جدیدی بنام 
پنی‌سیلین‌های مرتبط و سفالوسپورین‌ها دارد. (برای جزئیات 
بیشتر به بخش درمان» پیشگیری و کنترل رجوع کنید) ژن 
٩‏ بر روی کاست کروموزومی 7:60 استافیلوکوکوسی" 
قرار گرفته است و توالی‌های چندین ژن از این کاست 
توصیف شده‌اند. این اطلاعات بجا و حائز اهمیت است 
زیرا سویه‌های استافیلوکوکوس اورئوس مقاوم به متی 
سیلین (0۷]85۸)" قبلا محدود به عفونت‌های اکتسابی از 
عصنعا۳۳۵ هصنل‌صنه-صناان‌نجه۲ -1 


ی ۱ 
٩۰ 2۳۸5 )۷]۴۵6۸(‏ اصعاوزمع؟-صزاانه‌نطاع]۷ -3 


پیتددو گلیکان و آنزیم‌های وایسته 


اگرچه سویه‌های بیمارستانی و اجتماع در آغاز مجزا بودند 
اما انتقال در درون و خارج از بیمارستان هم‌اکنون ش‌ایعٍ 
است و بنابراین سویه ۸ بافت نمی‌شود که منحصر 
در هر یک از مکان‌ها باشد. 

پپتیدو گلیکان دارای فعالیتی شبیه اندوتوکسین؛ 
تحریک کننده تولید تب‌زاهای داخلی فعال‌سازی کمپلمان» 
تحریک کننده تولید اینترلوکین 1 (11-1) از مونوسیت‌ها و 
اجتماع ۸5 (یک پروسه مسئول برای تشکیل آبسه) 
می‌باشد. 


اسیدهای تایکوئیک و اسیدهای لیپوتایکوئیک 
اسیدهای تایکویک (علنعظ 0:6طعع1) از 
دیگر ترکیبات عمده دیواره سلولی هستند. اسیدهای 
تایکوئی که پلیمرهای حاوی فسفات اختصاصی گونه 
(0001150:-3000165) می‌باشند که با انتهاهای ان- استیل 
مورامیک اسید از لایه پپتیدوگلیکان یا لیپیدهای درون 
غشاء سیتوپلاسمی (اسیدهای لیپوتایکولیک)" پیوندهای 
کووالانسی برقرارمی‌کنند اگرچه اسیدهای تایکوتیک 
ایمونوژن‌های ضعیفی هستند. هنگامی که به پیتیدوگلیکان 
متصل می‌شوند. پاسخ آنتی‌بادی اختصاصی را برمی‌انگیزند. 
اگرچه تولید آنتی‌بادی‌ها در آغ از به عنوان مارکری برای 
عفونت استافیلوکوکوس اورئوس استفاده می‌شد ام در 
سال‌های اخیر این تست غیرحساس از رده خارج شده است. 


پروتئین‌های چسبنده سطحی 

مجموعه بزرگی از پروتئین‌های سطحی در 
استافیلوکوکوس اورئوس شناسایی شده‌اند که فاکتورهای 
بیماریزایی مهمی می‌باشند زیر آنهابه پروتئین‌های ماتریکس 
میزبان متصل به بافت‌های میزبان (مشلا فیبرونکتین» 
فیبرینوژن, الاستین» کلاژن) متصل می‌شوند. اغلب این 
پروتئین‌های چسبنده سسطحی به صورت کووالانسی به 
پپتیدوگلیکان دیواره سلولی در استافیلوکوکوس متصل 
شده‌اند و تحت عنوان پروتئین‌های ۱156۸۷۱۷1 (احزاء 
سطح میکروبی شناسایی کنضده ملکول‌های ماتریکس 
چسبنده ۱۱۵۵۵۵0۵۵ خامع‌مممهه) دهع اعزطامی :۱۱ 


(|ا6۵ع۱1۵۱ ۱120۲۱۲ ۱06۱۲۰ نامیده می‌شوند. استفاده از 


کلزع۸ ع01طعزهاممر] 4 


بخش ] " باکتری‌شناسی 


عبارت اختصاری برای این پروتئین‌های انفرادی گیج‌کننده 
است. برای مثال بروتتین ۸ استافیلوکوکوسی (5۲2) 
به گیرنده 6 ایمونو گلوبولین (۰01)12 1202 و 1204 
متصل می‌گردد. پروتئین ۸ متصل‌شونده به فیبرونکتین» 
همانط ور که از نامش برمی‌آید, به فیبرونکتین متصل 
می‌گردد و پروتئین ۸ سطحی استافیلوکوکوس اورئوس 
دارای یک عملکرد تامشخص می‌باشد. شناخته‌شده‌ترین 
پروتئین‌های ۱۹08۸۷ شامل پروتلین ۸ 
استافیل و کوکوسی پروتئین‌های ۸ و 8 متصل‌شونده به 
فیبرونکتین و پروتئین‌های ۸ و ظ فاکتور مجتمع‌کننده 
می‌باش‌ند. پروتئین‌های فاکتور مجتمع‌کننده (کوآ گولاز 
نیز نامیده می‌شسوند) به فیبرینوژن متصل می‌گردند و آن 
را ببه فیبرین نامحلول تبدیل می‌نمایند و باعث می‌شوند 
اس_تافیلو کوکوس‌ها انباش_ته یا مجتمع شسوند. همه اینها 
می‌تواند سبب ایجاد اشتباه گردند بتابراین مهم است که دو 
حقیقت را به یاد داشته باشیم: (۱) استافیلوکوکوس اورئوس 
دارای تعدادی از پروتئین‌ها بر روی سسطح باکتریایی است 
که به ارگانیسم اجازه می‌دهد به سلول‌های میزبان متصل و 
عفونت را تثبیت نماید و (۲) برخی از این پروتئین‌ها منحصر 
به استافیلوکوکوس اورئوس بوده و می‌توانند برای شناسایی 
ارگانیسم بکار روند. 


غشاء سیتوپلاسمی 

غشاء سیتوپلاسسی از کمپلکسی از پروتئین‌هاء لیپیدها 
و مقدار کمی از کریوهیدرات‌ها تشه کیل شده استه این 
غشاء به عنوان سدی اسمزی برای سلول عمل می‌کند و 
لنگرگاهی برای آنزیم‌های بیوسنتز سلولی و تنفسی» فراهم 
می‌کند. 


بیماریزایی و ایمنی 


توانایی استافیلوکوکوس‌ها در ایجاد بیماری بستگی 
به توانایی باکتری‌ها در فرار از فاگوسیتوز شدن, تولید 
پروتئین‌های سطحی که باعث چسبندگی باکتری‌ها به 
بافت‌های میزبان در طی کلونیزاسیون می‌شسوند و ایجاد 
بیماری از طریق تولید توکسین‌های اختصاصی و آنزیم‌های 
هیدرولیتیک که باعث تحریب بافتی می‌شوند» دارد (جدول 


۱۵-۳). این خصوصیات یعنی تهاجم ایمونولوژیک اتصال و 


تنظیم ژن‌های بیماریزایی 

بیان فاکتورهای بیماریزایی در استافیلوکوکوس‌ها تحت 
کنترل پبچیده اویرون ۵ (۵۱0۵۲ ۱6۵ عصع «مف ۱ 
است. این سیستم کنترل کوئورم - سنسینگ [-م0 
عاورگ امتادم) عصاعم»5] (تراکم باکتریایی) اجازه بیان 
پروتئین‌های چسبنده را می‌دهد و کلونیزاسیون بافتی را 
هنگامی که تراکم باکتری پایین است تقویت می‌کند و تهاجم 
بافتی و تولید آنزیم‌های هیدرولیتیک و توکسین‌ها را وقتی که 
تراکم بالا است تقویت می‌کند. اوپرون پپتیدهای اتوایندیوسر 
([-۸1۳1] وعذ‌ناووم ۲عمد‌مذمات۸) را کد می‌کند که به 
گیرنده‌های سطح سلول متصل شده و بیان پروتئینی را بر اساس 
تراکم جمعیتی تنظیم می‌کند. تنظیم ایمنی ذاتی بیماریزایی 
باکتریایی به وسیله آپولیپوپروتئین ظ (صنعاهعمعناهمش) 
(اصآ» ,۷۲۳1) است واسطه‌گری می‌شود که به ۸۳5 
متصل می‌شود و سیگنال‌دهی 7عه (عطذاهصعن۹ تهه) مهار 
می‌کند. از اینرو در شرایط اپتیمم تراکم باکتریایی در غلظت 
پایین نگه داشته می‌شود که سبب فراهم‌سازی سودمندی‌های 
تحریک ایمنی به وسیله کلونیزاسیون استافیلوکوکوس‌ها بلون 
پیامدهای تهاجم به بافت و تخریب می‌شود. 


دفاع در برابر ایمنی ذاتی 

استافیلوکوکوس‌های دارای کپسول در سرم با 
اپسونین‌ها (یعنی فاکتور 03 کمپلمان» 0ع1) پیوند برقرار 
می‌کنند» اما کپسول بوسیله مهار فاگوسیتوز ار گانیسم‌ها 
توسط لوکوسیت‌های چند هسته‌ای» از باکتری محافظت 
می‌کند. با این وجود در حضور آنتی‌بادی‌های اختصاصی 
ترشح شده علیه استافیلوکوکوس, 03 افزایش یافته به 
باکتری‌ها متصل می‌شود. که خود منجر به فاگوسیتوز 
می‌شود. همچنین اسلایم لایر (۱:06۱:۵۲6۲) خارج سلولی 
در فاگوسیته شدن باکتری‌ها اختلال ایحاد می‌کند. توانایی 
پروتئین ۸ برای پیوند با ایمونوگلوبولین‌ها به طور موثری 
از حذف استافیلو کوکوس اورئوس از طریق ایمنی وابسته 
بسه آنتی‌بادی جلوگیری می‌کند. پروتئین ۸۸ خارج سسلولی 
همچنین می‌تواند به أنتی‌بادی‌ها متصل شده و در نتیجه 


ق 


جدول ۰۱۵-۳ فاکتورهاي بیماریزایی استافیلوکوکوس اور توس 


قاکتورهای بیماریزایی 

تر کسات ساختاری 

کپسول (ءلوجه) 

اسلایم لایر (6رق1 عصناو) 
پپتیدو گلیکان (ههءبراعه4ا۳۰) 


اسید تایکوئیک (۸6:۵ عزمطعزع۲) 
پروتئین ۸۵ (۸ هصنعا:۲۳) 


تو کسین‌ها 
سایتوتو کسین‌ها (عمنهنمه) 


توکسین‌های اکسفولیاتیو (127۸, 6۳75 


انترو توکسین‌ها 


توکسین-۱سندروم شوک توکسیک 
(10200-1 عصصمعف‌صوگ عمط ع۲6) 
کوآگولاز (عدلودهع) 

هیالورونیداز (6ععة‌نده‌سباله وت 


فیبرینوليزین (صندیاممتطز۳) 
لیپازها (مععهون) 
توکلثازها (مع‌عمعاءدتم 


اثات بیولوژیک 


مانع کموتاکسی و فاگوسیتوز می‌شود مانع تکثیر سلول‌های مونونوکلثر می‌شود. 
اتصال به اجسام خارچی را تسهیل می‌کند. 

فراهم سازی ثبات اسمزی, تحریک تولید تب زای درونی (فعالیت شبیه به اندوتوکسین» 
جذب کننده شیمیایی لوکوسیت (ایجاد آبسه» مهار فاگوسیتوز. 

به فیبرونکتین متصل می‌شود. 

مهار حذف با واسطه آنتی‌بادی بوسیله اتصال به گیرنده‌های 80 ایمونوگلوبولین‌های 
,1260 د ,1860 ,160 جذب کننده شیمیایی لوکوسیت» ضد کمپلمان. 


برای بسیاری از سلول‌های شامل لو کوسیت‌هاء اریتروسیت‌هاء فیبروبلاست‌ها ماکروفاژها 
و پلاکت‌ها سمی می‌باشند. 

سرین پروتتازهایی (569ه۳:۱6 56:06) که پل‌های درون سلولی را در استراتوم 
گرانولوزوم (صبءهلمعه ساعت8) اپیدرم می‌شکنند. 

سوپر آنتی‌ژن‌ها (تکثیر سلول‌های ۲ و آزادسازی سایتو کاین‌ها را برمی انگیزند» تحریک 
آزاد سازی واسطه‌های التهابی در علاع0 624 افزایش حرکات روده ای و از دست دادن 
مایعات و همچنین حالت تهوع و استفراغ. 

سوپر آنتی‌ژن (تکثیر سلول‌های 7 و آزادسازی سایتوکین‌ها را تحریک می‌کند) نشت يا 
تخریب سلولی سلول‌های اندوتلیال را سبب می‌شود. 


فیبرینوژن را به فیبرین تبدیل می‌کند. 

اسیدهای هیالورونیک بافت همبند را هیدرولیز می‌کند و انتشار استافیلو کوکوس را در 
بافت تسریع می‌کند. 

لخته‌های فیبرین را حل می‌کند. 

لیپیدها را هیدرولیز می‌کنند. 

۸( را هیدرولیز می‌کنند. 


۸( دی اکسی دیبونوکلئیک اسید؛ 4 ایمونو گلوبولین 


موجب تشکیل کمپلکس‌های ایمنی و به دنبال آن مصرف توکسین‌های سایتولیتیک را به عنوان همولیزین‌ها توصیف 


کمپلمان می‌گردد. 


توکسین‌های استافیلوکوکوسی 


کرد‌ان ده اما اين یک نامگذازی نادرست می‌باشد زیرا 
فعالیت چهار توکسین اول صرفا منحصر به سلول‌های قرمز 
خون نمی‌باشند و ۳-۷ لوکوسیدین قادر به لیز اریتروسیت‌ها 


استافیلو کوکوس اورئوس توکسین‌های زیادی شامل نمی‌باشد. سایتوتوکسین‌ها می‌توانند نوتروفیل‌ها را لیز کنند 
پنج توکسین سایتولیتیک یا آسیب رساننده به غشاء (آلفا. که خود منجر به آزاد سازی آنزیم‌های لیزوزومی می‌شود 
بتاء دلتاء گاما و پنتون- والنتین [۳-۷] لوکوسیدین» دو که و به دنبال آن بافت‌های اطراف را تخریب می‌کنند. یک 
توکسین اکسفولیاتیو (۸ و 48 انتروتو کسین‌های متعدد (۸ سایتوتوکسین بنام ۷-ظ لوکوسیدین با عفونت‌های پوستی 
تا 0 تا بعلاوه واریانت‌های متعدد» و توکسین-۱ و تنفسی مرتبط می‌باشد. 
سندروم شوک توکسیک (1951-1) تولید می‌کند. اکسفولیاتیو توکسین ۸ (۸ 10۲ ع۷ناهزا) 


ک بخش ]۶ ۰ باکتری‌شناسی 


انتروتوکسین‌ها (5ع0/67010ظ) و 1557-1 به دسته ای 
از پلی پیتیدها به نام سویر آنتی ژن‌ها (5000۳00۷۵609) 
تعلق دارند. این توکسین‌ها به مولکول‌های بزرگ کمپلکس 
سازگار نسجی کلاس دو 11 9130) بر روی ماکروفاژها 
متصل می‌شوند که به نوبه خود با نواحی متغیر زیر واحد 
بتا گیرنده‌های اختصاصی سلول 1 (۷8101) در تعامل 
می‌باشند. نتیجه آن آزاد سازی عظیم سایتوکین‌ها هم 
بوسیله ماکروفاژ (1(1۳-۵ و 11-18) و هم سلول‌های 7 
(۲۱۷۴-۵ ۰ 2سا و 1۳(7) باشد. آزادسازی 1۳-۵ و 
8 با شوک و کاهش فشار خون همراه بوده و تب با 
آزادسازی 11-18 مرتبط است. 


سایتوتو کسین‌ها 

آلفا توکسین (105:0 :۸(۱05) که می‌تواند هم بر 
روی کروموزوم باکتریایی (03۳0050۳06 امنها320) و 
هم پلاسمید (۳۱2:۳:0) کد شود یک پلی پیتید ۳۳۰۰۰ 
دالتونی می‌باشد که توسط اغلب سویه‌های استافیلو کوکوس 
آورئوس که بیماری انسانی ایجاد می‌کنند. تولید می‌شود. 
این توکسین عضله صاف را در رگ‌های خونی تخریب 
می‌کند و برای انواع زیادی از سلول‌ها شامل اریتروسیت‌هاء 
لوکوسیت‌ها,هپاتوسیت‌ها و پلاکت‌ها مسمی می‌بشد 
آلفاتوکسین به سطح سلول متصل شده و به صورت یک 
هیامتر (۷ ملکول توکسین) تجمع می‌بابد و منجر بهایجاد 
سوراخ‌های ۱ تا ۲ نانومتری می‌شسود. خروج سریع +>1 و 
ورود ۰62277 28 و دیگر مولکول‌های کوچک منجر 
به تورم اسمزی و لیز سلولی می‌شود. اعتقاد بر این است 
که الق رگیج که وامظه مییر آسپواکی گر بیجازف 
افیا وک وکوسی می‌باشد 

بحاتوکسین (:۱0۲ 4002 که اسفنگومیلیناز ) 
() 56هدناء )٩0۲:020۳۲‏ نیز نامیده می‌شضود» یک پروتئین 
حساس به حرارت (طع۳۲۵1 21-120116ع11) ۲۵۰۰۰ دالتونی 
می‌باشد که توسط اکثر سویههای استافیوکوکوس اورتوس 
بیماریزا در انسآن‌ها و حیوانات» تولید می‌شسود. اين آنزیم 
یک اختصاصیت برای اسفنگومیلین (طذاهرهمع‌منطمع) 
و لیزوفس_فاتیدیل کولین (عصنامطهارلناهطمدمطممدجآ) 
دارد و برای سلول‌های گوناگون از جمله اریتروسیت‌هاه 
فیبروبلاست‌هاء لوکوسیت‌ها و ماکروفاژها سمی است. این 


آنزیم هیدرولیز فسفولیپیدهای غشایی را در سلول‌های 
حساس کاتالیزمی‌کند و میزان پارگی سسلول بستگی به 
غلظت اسفتگومیلین‌های دارد که روی سطلح سلول نماین 
می‌شوند. اعتقاد بر این است که این موضوع مسئول تفاوت 
در حساسسیت گونه‌ها به این توکسین می‌باشد. اث روی 
اریتروسیت‌ها عمدتا در دماهای پایین رخ می‌دهد بنابراین 
این توکسین ممکن است در مقایسه با سایر همولیزین‌ها 
کمتر کارآیی داشته باشد. 

دلتاتوکسین (10:0 40۵۱ یک پلی پیتید ۳۰۰۰ 
دالتونی می‌باشد که تقریبا توسط تمام سویه‌های 
استافیلو کوکوس اورنوس و دیگر استافیلوکوکوس‌ها 
مانند آمس عفی وکوگوس اپیدرمپدیس و اممتلقی وگوکوس 
همولیتیک وس) تولید می‌شود. این توکسین دارای 
طیف وسیعی از فعالیت سایتولیتیک می‌باشد و بر روی 
اریتروسیت‌ها و بسیاری از سلول‌های دیگر پستانداران و نیز 
ساختارهای غشایی درون سلولی اثر می‌گذارد. این سمیت 
غشایی نسبتا غیر اختصاصی با این باور که توکسین به 
عنوان سورفکتنت (اصها؟) عمل می‌کند و بوسیله 
عملی شبیه به عمل شوینده‌ها (همتاع۸ 650-1116ع۱6۲ع) 
شاه سلولی را توریب مس کف مطاشت خارد: 

گاماتو کسین ((050 2۳02)) که توسط اغلب 
سویه‌های استافیلو کوکوس آورئوس تولید می‌شود) و ۲۱ 
لو کوسیدین (1,۷0:0:0۰ ۳-۷) توکسین‌های دو جزئی 
(عط10 160020261) هس‌تند که از دو زنجیره پلی 
پپتیدی تشکیل شده اند: جزء ) گپروتئین‌های آهسته تجزیه 
شونده ([کط2۲016 عطنادآه-510] و جزء ۴ (پروتئین‌های 
سریع تجزیه شونده [عصذ6ا۳۳0 وصناباآه-]۳۵5]) سه پروتئین 
٩ 4‏ [هموليزین گاما و۲3۱ :۸ و (5-۳۷عس و 
دو پروتئین (1112۳,11۳-۳۷) ۳ شناسایی شده‌اند. 
باکتری‌هایی که قادرند هر دو توکسین را تولید کنند 
می‌توانند تمام این پروتئین‌ها با پتانسیل برای تولید شش 
توکسین مشخص را کدگذاری کنند. هر شش توکسین 
می‌توانندنوتروفیلها و ماکروفاژها را لیز کنند. در حالی که 
بزرگترین فعالیت همولیتیک با (ظع0/۲۲۱ع1۲۱ ۰ 112۸/۲۱2۴ 
و 111۸/11۳۷ مرتبط می‌باشد. توکسین لوکوسیدین 
(1۷5-۳۷ / 11۳-۳۷) ۳-۷ لوکوتو کسیک می‌باشد اما 
فعالیت همولیتیک ندارد. لیز سلولی ناشی از توکسین‌های 


در و ورين 


گاما و لوکوسیدین ۳۷ پوسیله ایجاد منفذ (0070) واسطه 
گری می‌شود و منجر به افزایش نفوذپذیری نسبت به 
کاتیون‌ها و بی ثباتی اسمزی می‌شود. 


توکسین‌های اکسفولياتیو 

سندروم فلسی شدن پوست استافیلو کو کوسی ((5585) 
راو منلد لعامک افعی‌ها نامدای طیقی 
از بیماری‌ها می‌باش‌ند که بوسیله درماتیت اکسفولیاتیو 
مشخص می‌شسود و توسط توکسین‌های اکسفولاتي 
(عمن10 ۷6ذامنا50:ظ) ایجاد می‌شسود. میزان شیوع تولید 
توکسین در سویه‌های استافیلو کوکوس اورئوس از لحاظ 
جغراقیایی متغیر است. اما معمولا بین کمتر از ۵ درصد 
می‌باشد. دو قرم مشخص توکسین اکسفولیاتیو (121۸ 
3 شتاسایی شده‌اند و هر دو می‌توانند بیماری ایجاد 
کتند. 2۲۸ مقاوم به حرارت ٩12016(‏ 1621) می‌باشد و 
تق ان مرتبط با فاژ (2550612160 ۳(۵۵6) است. در حالی 
که ۳8 حساس به حرارت (2116] 1621) بوده و روی 
پلاسمید (۳0ع۳۱2) قرار گرفته است. این تو کسین‌ها 
سرین پروتتازهایی (۳۲۵۱۵۵۹۵۹ ۹6۲۱۵6) هستند که 
دسموگلین ۱ [171ع1(657:0821]؛ که عض وی از خانواده 
ساختارهای اتصالی سلولی (دسموزوم‌ها [5عهعمصعع]) 
که مسئول ایجاد پل‌های بین سلولی در استراتوم گرانولوزوم 
(حصیدمآنصد0) حصطاعتا؟) آپیدرم می‌باشد را می‌شکنند. این 
توکسین‌ها با التهاب و سایتولیز مرتبط نیستند بنابراین 
به طور تیپیک نه استافیلوکوکوس و نه لوکوسیت‌ها در 
لاه درگیر اپیدرم حضور ندارند (که این خود یک نشانه 
تشخیصی مهم می‌باشد). پس از اینکه اپیدرم در معرض 
توکسین قرار گرفت. آنتی‌بادی‌های محافظت کننده خنثی 
کننده تولید گشته و منجر به بهیودی روند سمیت می‌شوند. 
5 اغلب در کودکان دیده شده است و به ندرت در 
بزرگسالان یا کودکان بزرگ دیده می‌شود 


انتروتو کسین‌ها 

انتروتو کسین‌های استافیلو کوکوسی مجزا متعدد 
(۸ تا ) شناسایی شدهاند که از اين میان انتروتوکسین 
۸ (۸ ط6۲0۱0) شایعترین انتروتوکسین مرتبط 
با مسمومیت غذایی است. انتروتوکسین‌های ) و 1 


۹ * 
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(ظ ۵20 6 مصندمامتعامظ) در فرآورده‌های شیر آلوده یافت 
می‌شوند. و انتروتو کسین 8 (ظ ۲:۱6۵0100) موجب ایحاد 
انترو کولیت غشاء کاذب استافیلو کو کوسی (51۵۳۳۱06066۵1 
دنناه»0عظ عنمممتهطهعهمنهد۳) می‌گردد. در مورد 
شیوع یا اهمیت بالینی دیگر انتروتوکسین‌ها اطلاعات 
اندکی در دست می‌باشد. انتروتو کسین‌ها کاملا برای 
ایجاد بیماری مرتبط با غذا اختصاص دارند به طوریکه در 
برابر حرارت دادن در ۱۰۰ درجه سانتیگراد برای مدت ۳۰ 
دقیقه پایدار می‌باشند و در برابر هیدرولیز بوسیله آنزیم‌های 
معده و زژژنوم مقاوم هستند. بنابراین» زمانی که غذایی به 
اسافیلکوکوس‌های تولیدکنندهاتروتوکسین آلوده گشت 
و توکسین‌ها تولید شسدنده نه گرم کردن جزئی غذا و نه 
اسیدهای گوارشی هیچ یک حفاظت کننده نخواهند بود. 
این توکسین‌ها توسط ۳۰ تا ۵۰ درصد تمام سویه‌های 
فیک ترس آررتوسی ولد می‌شسوند. مگانسي: دقیق 
فعالیت توکسین هنوز شناخته نشده است. این توکسین‌ها 
سویر آنتی ژن‌ها هستند و قادر به تحریک فعال‌سازی 
سلول‌های 7 و آزادسازی عظیم سایتوکاین می‌باشند. 
تغییرات هیستولوژیک در معده و ژرنوم شامل ترشح 
نوتروفیل‌ها در اپیتلیوم و لامینا پروپریا زیرین و از دست 
دادن حاشیه مسواکی در زژنوم می‌باشد. اعتقاد بر این است 
که تحریک آزاد سازی واسطه‌های التهابی از علاع )25 
مسئول استفراغی می‌باشد که مشخصه مسمومیت غذایی 


استافیلوکوکوسی است. 


توکسین-۱ سندروم شوک توکسیک 

توکسین-۱ سندروم شوک توکسیک (15951-1) یک 
اگزوتوکسین (جن«منمظ) ۲۲۰۰۰ دالتونی مقاوم در برابر 
گرما و پروتئولیز (اعماوزوع ۳۳۵۱6015 200 21ع۲۷) مر تبط 
با کروموزوم می‌باشد. تحمین زده شده است که ٩۰‏ درصد 
سویه‌های استافیلوکوکوس اورئوس مسئول سندروم شوک 
مسئول دیگر فرم‌های 755 , اگزوتوکسین 7857-1 را تولید 
می‌کنند. آنتروتوکسین 9و به ندرت انتروتوکسین ۰6 مسئول 
تقریبا نیمی از موارد 155 غیر مرتبط با قاعدگی می‌باش ند. 
بیان 1851-1 در محیط آزمایشگاه نیازمند غلظت اکسیژن 
افزايش يافته و 2۳1 خنثی می‌باشد. این احتمالا دلیلی است 


9۳ 


بر آن که چرا 155 در مقایسه با شسیوع عفونت‌های زخم 
ناشی از استافیلوکوکوس اورتوس نسبتا غیر شایع می‌باشد 
(شرایط محیطی یک آبسه نسبتا غیر هوازی و اسیدی 
است) 185-1 یک سویر آنتی ژن می‌باشد که آزادسازی 
سایتوکین‌ها را برمی انگیزد و در غلظت‌های پایین نشت 
سلول‌های اندوتلیال را سبب می‌شود و در غلظت‌های بالا 
روی سلول‌ها اثر سایتوتوکسیک دارد. توانایی 1381-1 در 
نفوذ در سدهای مخاطی» حتی با وجودی که عفونت در 
واژن یا محل زخم بصورت موضعی باقی می‌مانده مسئول 
اثرات سیستمیک 135 می‌باشد. مرگ در بیماران مبتلا به 
عضو می‌شود. ایحاد می‌گردد. 


آنزیم‌های استافیلو کوکوسی 

سویه‌های استافیلوکوکوس اورئوس دارای دو 
فرم کوآ گولاز (0که[۵ه00) می‌باشند: آزاد و متصل. 
کواگ ولاز متصل به دیواره سلول استافیلوکوکوسی 
می‌تواند مستقیما فیبرینوژن را به فیبرین نامحلول تبدیل 
کند و منجر به مجتمع شسدن استافیلوکوکوس‌ها شود. 
کوآگ ولاز آزاد سول (6عهلنعه00 0011-۴:66) از طریق 
واکتش با فاکتور پلاسسمایی گلوپولین (فاکتورفعال کننده 
کوا گولاز اعم۳۵ عصندع-‌عدابود0)]) و تشکیل 
استافیلوترومبین (صناصه‌تطاها5۱0۳)که یک فاکتور شبه 
ترومبین (۳26۲0۲ 1۳۳0۳015-6 ) می‌باشد به نتیجه 
مشابهی دست می‌یابد. این فاکتور تبدیل فیبرینوژن به 
فیبرین نامحلول را کاتلیزمی‌کند.نقش کوآگولاز در پتوژنز 
بیماری محتمل است. اما کواگولاز ممکن است موجب 
تشسکیل لایه فیبرینی در اطراف آبسه استافیلوکوکوسی 
شود و بنابراین عفونت را موضعی کند و ارگانیسم را از 
فاگوسیتوز شدن محافظت نماید. برخی از گونه‌های دیگر 
استاقیلوکوکوس تیز کوآگولاز تولید می‌کنش.ذ اما اين‌ها 
اصولا پاتوژن‌های حیوانی هستند و به ندرت در عفونت‌های 
انسانی یافت می‌شوند. 

استافیلو کوکوس‌ها آنزیم‌های متنوع دیگری نیز تولید 
می‌کنند که اجزاء بافت میزبان را هیدرولیز نموده و به گسترش 
باکتری کمک می‌کنند. هیالورونی داز (عدد۵نهه‌بادجظ۲) 
اسیدهای هیالورونیک موجود در ماتریکس فاقد 


سلولی بافت همبند را هیدرولیز می‌کند. فیبر نولیزین 
(0ز۲<۲:00۱۱9) که استافیلو کیناز (96هصنلهازدم‌هاو) نیز 
نامیده می‌شود. می‌تواند لخته‌های فیبرین را حل کند. تمام 
سویه‌های استافیلو کوکوس اورئوس و بیش از ۲۰ درصد 
از سویه‌های کوآگولازمتفی استافیلوکوکوس چندین لباز 
مختلف تولید می‌کنند که لبپیدها را هیدرولیز نموده و حیات 
استافیلوکوکوس‌ها را در نواصی چربی زیر پوست بدن 
تضمین می‌کند. استافیل وکوکوس اورئوس همچنین یک 
نوکلثاز مقاوم به حرارت (۳۵۱6۵56 ۲6۲۲۸۱۲۸۱) تولید 
می‌کند که 10۱۷۸ چسبناک را هیدرولیز می‌کند. 


اپید میولوژی 


استافیلو کوکوس‌ها در همه جا حاضر می‌باشند. تمام 
افراد بر روی پوست‌شان دارای استافیلوکوکوس‌های 
کوآگولاز منفی هستند و کلونیزاسیون گذرا شیارهای 
مرطوب پوست با استافیلوکوکوس اورئوس» شایع 
است. کلونیزاسیون استافیلوکوکوس اورئوس در ريشه 
ناف» پوست و نواحی پرینشال نوزادان» متداول است. 
استافیلو کو کوس اورئوس و استافیلو کوکوس‌های کوآگولاز 
منفی همچنین در اوروفارنکس» مجرای معدی - روده‌ای 
و مجرای ادراری تناسلی نیز یافت می‌شوند. انتقال 
موقت یا دائمی استافیلوکووکوس اورئوس در کودکان 
بزرگ‌تر و یا بزرگسالان در قسمت قدامی نازوفارنکس 
(۸:۵۳۵۲۱۲۰() نسبت به اوروفارنکس شایع‌تر است. 
حدودا ۱۵ درصد بزرگسالان سالم نرمال ناقلین دائمی 
استافیلوکوکوس اورئوس در نازوفارتژ بال می‌باشند و اين 
میزان برای بیماران بستری در بیمارستان» پرسنل پزشکی» 
افرادی با بیماری‌های پوستی اگزماتوز و آن‌هایی که مرتب 
از سوزن» چه بصورت غیرقانونی (مثلا معتادین) یا به دلایل 
پزشکی (مثلا بیماران مبتلا به دیابت وابسته به انسولین؛ 
بیماران دریافت کننده تزریقات آلرژی یا آن‌هایی که تحت 
همودیالیز هستند) استفاده می‌کنند» بیشتر است. چسبندگی 
ارگانیسم به اپیتلیوم مخاطی اپی‌تلیال توسط ادهسین‌های 
سطح سلول استافیلوکوکوسی تنظیم می‌شود. 

از آنجاییکه که استافیلوکو کوس اورئوس بر روی پوست 
و در نازوفارنکس دیده می‌شود. انتشار باکتری‌ها شایع است 


۵ 
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و مسئول بسیاری از عفونت‌های اکتسابی از بیمارستان 
می‌باشد. استافیلو کوکوس‌ها نسبت به دماهای بالا و ضد 
عفونی کننده‌ها و محلول‌های آنتی سپتیک حساس هستند. 
با این وجود ارگانیسم‌ها می‌توانند برای مدت‌های طولانی 
بر روی سطوح خشک زنده بمانند. ارگانیسم‌ها می‌توانند 
به فرد حساس بوسیله تماس مستقيم یا تماس با وسایل 
آلوده انتقال یابند (وس‌ایل آلوده مانند لباس‌های عفونی 
و ملحفه‌ها) بنابراین پرستل پزشکی باید از روش‌های 
مناسب برای شستشوی دست‌ها استفاده کنند تا از انتقال 
استافیلو کوکوس‌ها از خودشان به بیماران یا بین بیماران 
جلوگیری کنند. 

در ایتدای سال ۱۹۸۰ سویه‌های 786۸ به سرعت 
در یین بیماران حساس بستری شده در بیمارستان گسترش 
یافت و به طور فاحشی درمان موجود برای پیش‌گیری و 
درمان عفونت‌های استافیلوکوکوسی را تغییر داد اگرچه 
عفونت‌های ۷185۸ در میان افراد سالم در جامعه نسبتا 
غیر شایح بودند. اما تغییر فاحشی در سال ۲۰۰۳ هنگامی 
که سویه‌های جدیدی از ۱۸85۸ گزارش گردید که مسئول 
شیوع عفونت‌های پوستی اکتسابی از جامعه و پنومونی 
شدید بودند» مشاهده شد. جالب اینجاست که این سویه‌ها 
ارتباطی با سویه‌های گردش کننده در بیمارستان‌ها نداشتند 
و سویه‌های ایزوله شده در هر کشور از نظر ژنتیکی منحصر 
به قرد بودند. متأسفانه در دهه گذشته سویه‌های اجتماع به 
داخل بیمارسستان‌هاانتقال پیدا کرد‌ند و روش‌های کنترل 
که قبلا به کار برده می‌شدند را دچار مشکل کرده‌اند. 
بیماران بستری در بیمارستان هم‌اکنون به عفونت‌های 
ایجادشونده توسط سویه‌هایی که با آنها در اجتماع کلونیزه 
شده‌اند و همچنین سویه‌هایی که در بیمارستان کسب 
کرده‌اند حساس می‌باشند. 


بیماری‌های بالینی 


استافیلو کوکوس اورئوس 

تظاهرات بالینی برخی بیماری‌های استافیلوکوکوسی 
منحصرا نتیجه فعالیت توکسین می‌باشد (مانند سندروم 
فلسی شدن پوست استافیلوکوکوسی [5555]» مسمومیت 
غذایی استافیلو کوکوسی و سندروم شوک توکسیک [795]» 


در حالی که دیگر بیماری‌ها در نتیجه رسد سریع ارگانیسم 
و ایجاد آبسه و تخریب بافتی می‌باشند (مانند عفونت‌های 
پوستی, اندوکاردیت پنومونی امپیماء استئومیلیت, 
آرتریت سپتیک) (شسکل ۱۵-۲ و کادر ۱۵-۱). در حضور 
جسم خارجی (مانند تکه‌های اشیاء» کنتر, شانت» دریچه 
مصنوعی و مفصل) به طور واضحی تعداد کمتری از 
استافیلو کو کوس‌ها برای ایجاد بیماری نیاز است. همینطور. 
بیمارانی با بیماری‌های مادرزادی مرتبط با نقص پاسخ 
کموتاکتیک و فاگوسیتوز (مانند سندروم جاب-100) 
٩۱۱۵۲0۲۲6(‏ , سندروم ویسکات آلدریچ 500-۸1476 /۷) 
(5(۳۵۲0۳۵ و بیماری گرانولوماتوز مزمن) به بیماری‌های 
استافیلوکوکوسی حساس‌تر می‌باشند. 


سندروم فلسی شدن پوست استافیلو کو کوسی 

در سال ۱۸۷۸ گات فرد رایتر وون رایترشاین» ۲۹۷ 
کته کت زر 1 مارا تفصقه کسره که دارآ کرماتوت 
اکسفولیاتیو تاولی بودند. بیماری که او وصف کرد و امروزه 
از آن بانام بیماری رایتر (56256:ظ 13:06۲) یا 5555 نام 
برده می‌شود به وسیله شسروع ناگهانی اریتمای اطراف 
دهانی موضعی (قرمزی و التهاب در اطراف دهان) که طی 
۲ روز در تمام بدن گس‌ترش می‌یابده مشخص می‌شود. 
فشار اندک موجب جابجایی پوست می‌شود (علامت 
نیکولسکی مثبت (صواء واعام( ۷6ز005)) و کمی 
پس از آن تاول بزرگ یا تاول‌های پوستی 605ها)) 
(۱۱:)0۳۵ به همراه پوسته‌ریزی اپیتلیوم ایجاد می‌شضود 
(شکل ۱۵-۳) تاول‌ها حاوی مایع شفاف می‌باشنده اما فاقد 
ارگانیسم‌ها و لوکوسیت‌ها هستند» این یافته‌ای است که با 
این حقیقت که بیماری بوسیله توکسین باکتریایی ایجاد 
می‌شود. همخوانی دارد. پس از ۷ تا ۱۰ روز هنگامی که 
آنتیبادی‌ها علیه توکسین ظاهر می‌شوند اپیتیلوم دوباره 
سالم می‌شسود. جای زخم باقی نمی‌ماند زی را تنها لا 
فوقانی اپیدرم درگیر می‌شود. این بیماری عمدتا بیماری 
نوزادان و کودکان کم سن و سال می‌باشد و میزان 
مرگ و میری کمتر از ۵ درصد دارد. هنگامی مرگ رخ 
می‌دهد در نتیجه عفونت باکتریایی انویه نواحی صدمه 
دیده پوست می‌باشد. عفونت در افراد بالغ معمولا در 
میزبان‌های دارای نقص سیستم ایمنی یا بیماران با بیماری 


سس بخش ء باکتری‌شناسی 


کادر ۸ [ بیماری‌های استافیلوکوکوسی خلاصه‌های یاللتی 


استافیلو کو کوس اورئوس 

پیماری‌های مرتبط با توکسین 

سندروم فلسی شدن پوست؛ پوسته ریزی گسترده اپیتلیوم در 
نزدان, اول‌هایی بدون ارگانسيها یا لوکوسیت‌ها 
صسسمومیت‌های غذایی: پس از مصرف غذای آلوده حاوی 
توکسین مقاوم به حرارت» شروع سریع استفراغ شدید. اسهال و 
درد شکمی که پس از ۲۴ ساعت بهبود می‌یابده مشاهده می‌شود. 
شوک توکسک: مسمومیت چند ارگانی است که در ابتدا با 
تب, کاهش فشار خون و راش اریتماتسوز ماکولار پراکنده و 
ماکولار شروع می‌شود, مرگ و میر بالا در صورت عدم درمان 
آنتی بیوتیکی سریع و عدم حذف کانون عفونت رخ می‌دهد. 


قونت‌های چرکی 

زردزخم: عفونت پوستی موضعی که به وسیله وزیکول پر از 
چرک روی یک پایه اریتماتوز مشخص می‌شود. 

فولیکولیت: زردزخم درگیرکننده فولیکول‌های مو. 

فورنکل‌ها با جوش‌ها: تودول‌های پوستی پر از چرک دردناک 
و بزرگ. 

کربویکل: به هم پیوستن فورنکل‌ها و گسترش به بافت‌های 
زیر پوستی و شواهدی از بیماری سیستمیک (تب لرز, 
باکتریمی). 

باکتریمی و اندو کاردیت: گسترش باکتری به خون از کانون 
عفونت» مشخصه اندوکاردیت اسیب لایه اندوتلیال قلب 
می‌باشد: 

پنومونی و امپیما: سفتی و تشکیل آبسه در ریه‌ها که در افراد 


بسیار جوان و سالخورده و بیماران با بیماری ریوی زمینه ای 
يا اخیر دیده می‌شود» نوع شدیدی از پنومونی نکروز دهنده با 
شوک نبیتیک وزمرگنه و مر بالا شناسایی شده است. 
استئومیلیت: تخریب استخوان‌ها. خصوصا ناحیه متافیز 
استخوان‌های بلند. 

آرتریست سیتیک: مفصل اریتماتوز دردناک با تجمع مواد 
چرکی در فضای مفصلی. 


گونه‌های استافیلو کو کوس کواً گولاز منفی 
عفونت‌های زخم: به وسیله اریتما و چپرک در محل زخم 
ناشی از ضربه یا جراحی مشخص می‌گردد. عفونت‌ها با 
اجسام خارجی می‌تواند توسط استافیلوکوکوس اورئوس و 
استافیلو کوکوس‌های کوآگولاز منفی ایجاد شود. 
عفونت‌های مجرای ادراری: دیسوری و چرک در ادرار در 
زنان جوانی که از نظر جنسی فعال می‌باشند (استافیلوکوکوس 
ساپروفیتیکوس)» در بیم‌اران با کتتره ای ادراری (دیگر 
استافیلوکوکوس‌های کوآگ ولاز منفی) یا در پی انتشار به 
مجرای ادراری در اثر باکتریمی (استافیلوکوکوس اورئوس). 
عفونت‌های کتتر و شانت: پاسخ التهابی مزمن به باکتری‌های 
پوشاننده کتتر و شانت (بیشتر با استافیلو کوکوس‌های کوآگولاز 
منفی شایع است). 
عفونت‌های وسایل مصنوعی: عفونت مزمن ایجاد شده 
توسط یک وسیله توسط درد موضعی و نقص مکانیکی وسیله 
مشخص می‌شود (بیشتر با اسستافیلو کو کوس‌های کوآگولاز 
مت لایخ انیت 


کلی وی رخ می‌دهد و میزان مرگ و میر ۶۰ درصد اسست. 

زردزخم تاولی ۱000۱3۵0۱ دبملان3) یک فرم موضعی 
از 5 می‌باشد. در این سندروم سویه‌های خاصی از 
استافیلو کوکوس اورئوس تولید کننده توکسین (مثلا فاژ 
تیپ ۷۱ (71 ۷۳6 ۳0286)) با تشکیل تاول‌های سطحی 
پوستی مرتبط می‌باشند (شکل ۱۵-۴). برخلاف بیماران 
با تظاهرات منتشره 855 بیماران مبتلا به زردزخم 
تاولی» دارای تاول‌های موضعی هستند که کشت مشست 
می‌باشند. اریتما از مرزهای تاول‌ها تجاوز نمی‌کند و علامت 
نیکلوسکی (ع:٩‏ جادامذل() وجود ندارد. بیماری اغلب در 
نوزادان و کودکان کم سن و سال رخ می‌دهد و به شدت 
مسری می‌باشد. 


مسمومیت غذایی استافیلوکو کوسی 

مستومية فلایی انتافیا وگو کوسی که یگر راز 
متداول‌ترین بیماری‌های منتقله از راه غذا می‌باشد یک 
مسمومیت (۱0001:0۸11070) است تا اینکه یک عفونت باشد 
(مورد بالینی ۱۵-۱). بیماری توسط تو کسین باکتریایی موجود 
در غذا ایجاد می‌شود تا اينکه در نتیجه اثر مستقیم ار گانیسم 
بر بیمار باشد. شایع‌ترین غذاهای آلوده گوشت‌های فر آورک 
شده از قبیل گوشت و ران خوک نمک زده شده شیر ینی جات 
حاوی خامه شیر با تخم مرغ (جعز اعد ۷۵۱۵۳-6۱۱60 
سالاد سیب زمینی و بستنی می‌باشد. رشد استافیلو کوکوس 
اورئوس در گوشت نمک زده شده با توانایی اين ارگانیسم 
برای رشد در حضور غلظت‌های بالای نمک» همخوانی 
دارد. بر خلاف بسیاری از دیگر فرم‌های مسمومیت غذایی 


فصل ۱۵. استافیلو کو کوس و ک و کسییای گرم مثبت وابسته 1۵ 


20۱0068705 
(دناع۲ ناه 6۰) 8000 + 4 
(5260195 0۱۳6۲) 6000 + 4 


5200۷۱۵۵۵66۵ 
۵ 50 00اهمو 
۷ «ب+ 4 
0 + 1 
0 + 1 


۳0۵۵۵۵ 
0 + 3 
0 ب+ 2 


م۱۵۵6 مها 
0009 1000 
۵ + 3 


1 + ۲۵0۵5 


اوتتر :9 
توت ۱ 
0 + 4 
ما ۲ماوطاج06 + 4 


10206 5۳000۷6 9 
4 + ۵ 
1 + 0 


4 قدناههنقانات 
,۳۵۳۵۵ عنانانه‌نااه) ,«موناوم) 
(۵۱6باطاعه 

4 + 0 

0 + 2 
عناز 2۳ عنامم8 

0اباً لهز۳۵۷٩‏ + 4 

3 + 00 


کل ۰۱۵-۲ بیماری‌های استافیلوکوکوسی ایزوله کردن 
استاقیلو کوکوس از محل‌های عفونت.۱+ کمتر از ۱۰ درصد 
کشت‌های مثبت, ۲+ ۱۰ تا ۵۰ درصد کشت‌های مثبت» ۳+ ۵۰ 
تا ٩۰‏ درصد کشت‌های مثبت» ۴+ بیش از ٩۰‏ درصد کشت‌های 


متبتا. 


که مخزن حیوانی حائز اهمیت است. مسمومیت غذایی 
استافیلو کوکوسی نتیجه آلودگی غذا بوسیله ناقل انسانی 
است. آگرچه با جلوگیری از پخت و آماده سازی غذا توسط 
افرادی که دارای عفونت پوستی استافیلو کوکوسی آشکار 
می‌باشند. می‌توان از آلودگی جلوگیری کرد اما تقریبا ییمی 
از عفونت‌ها از ناقلین دارای کلونیزاسیون بدون علامت 
نازوفارتژیال منشاء می‌گیرند. پس از آلوده شدن غذا به 
اس تاقرل وگو کوی‌ها زاز طاریق یکت عطمد با دنت آلروت 
برای اينکه ارگانیسم رشد کند و توکسین ترشح نمایده غذا 
باید در دمای اتاق یا دمای گرمتر باقی بماند. غذای آلوده 
را نمی‌توان از مزه آن تشسخیص داد. گرم کردن مجدد غذا 
باکتوی را می گنه اما قافر به شیر فمال گردن فوکنتسبین 


شکل ۱۵-۴ زردزخم تاولی: یک فرم موضعی از سندروم فلسی 
شدن پوست استافیلوکوکوسی. 


مقاوم به حرارت (10510 >0۸۱:-)۱۱۵) نمی‌باشد. 

پس از خوردن غذای آلوده. شروع بیماری سریع و 
ناگهانی با دوره انکوباسیون متوسط ۴ ساعت می‌باشد که 
ار دیگر بر بیماری تاشسی از توکسسین از قبل تولید شده 
دلالت درد توکسین بیشتری توسط استافیلوکوکوس‌های 
خورده شده تولید نمی‌شود, بتابراین بیماری دوره سریع دارد 
و علائم معمولا کمتر از ۲۴ ساعت ادامه می‌يابد. استفراغ 
شدید اسهال و درد شکمی یا تهوع از مشخصه‌های 
مسمومیت غذائی استافیلوکوکوسی می‌باشند. تعریق و 
سردرد ممکن است رخ دهد اما تب دیده نمی‌شود. اسهال 
رقیق و غیر خونی (200[000) است و از دست دادن 
شدید مایعات ممکن است منجر به دهیدراسیون شود. 


| سب ۹ فق ‌ 
#۴ 


تسد 


, بخش ع ۰ باکتری‌شناسی 


ارگانیسم‌های تولید کننده توکسین را می‌توان از غذای 
آلوده کشت داد در صورتیکه ارگانیسم‌ها هنگام آماده سازی 
غذا کشسته نشده باشند. انتروتو کسین‌ها مقأوم به حرارت 
می‌باشند بنابراین غذاهای آلسوده را می‌توان برای وجود 
توکسین در یک مرکز بهداشت ملی آزمایش نمود. اگر چه 
این آزمایشات به ندرت انجام می‌شوند. 
درمان به منظور بهبود درد شکمی اسهال و جایگزینی 
مایعات از دست رفته صورت می‌گیرد. درمان آنتی بیوتیکی 
انجام نمی‌شوده زیرا همانطور که قبلا گفته شد بیماری 
توسط توکسین از قبل تولید شده ایجاد می‌شود و نه 
توسط ارگانیسم‌های در حال تکثیر. آنتی‌بادی‌های خنثی 
کننده توکسین می‌توانند نقش حفاظتی داشته باشند و 
بین انتروتوکسین‌های مختلف حفاظت متقاطع محدود 
رخ می‌دهد. ایمنی کوتاه مدت به این معنی است که 
سری دوم مسمومیت غذایی استافیلوکوکوسی خصوصا با 
آنتروتوکسین‌های از نظر سرولوژیکی متفاوت» می‌تواند رخ دهد. 
سویه‌های خاصی از اسستافیلوکو کوس اورئوس نیز 
می‌توانند انتر و کولیت (5ذ)ذا»۳۱670) ایجاد کنند که از نظر 
الینی بوسیله اسهال آبکی, درد شکمی و تب تظاهر می‌کند. 
اکتر سوی‌های تولیدکننده ین بیماری هم اثتروتوکسین ۸ 
(۸ ۳۲6۲010(۲) و هم لوکوسیدین دو جزئی 11۳۴/۲1 
(صلسا خلت من«هامطیعآ) را تولید می‌کنند. انتروکولیت 
عمدتاً در بیماراتی که آلش‌پیوتیک‌های وسیمالطیف حررافت 
کرده اه دیده می‌شسود زرا این آنتیبیوتیک‌ها ظور نرمال 
کلون را سرکوب می‌کنند و به اسستافیلو کوکوس اورثوس 
اجازه رشد می‌دهند. تشخیص انتروکولیت استافیلوکوکوسی 
تنها پس از رد عوامل شایع‌تر ایجاد کننده عفونت (مانند 
کولیت ناشی از کلستریدیوم دیفیسیل) می‌تواند تایید شود. 
استافیلوککوس‌های فراوان معمصولا در مدفوع بیماران 
مبتلا دیده می‌شود و باکتری‌های گرم منفی نرمال دیده 
نمی‌شسوند. لوکوسیت‌های مدفوعی مشاهده می‌گردند و 
پلاک‌های سفید همراه با زخم بر روی مخاط کولون دیده 
مي‌ضوتا 


سندروم شوک توکسیک 


داد که اين بیماری در ۲۱ کودک دیده شد و ۱۲ نفر آن‌ها 


پس از تزریق واکسن آلوده به اسستافیل وکوکوس اورئوس 
فوت کردند (مورد بالینی ۱۵-۲). ۵۰ سال بعد. 1.1000[ 
در ۷ کودک با بیماری سیستمیک. بیماری که او سندروم 
5 در زنان قاعده در تابستان سال ۱۹۸۰ به چاپ رسید. 
در زنان مشاهده شد و بدنبال آن مشخص شد که سویه‌های 
استافیلو کو کوس آورئوس تولید کننده 191-1 به سرعت 
در تامپون‌هایی با قابلیت جذب بل ۲6۲۵050۳068۶) 
(۵70۳5079] تکثیر می‌یابند و توکسین ترشح می‌کنند. پس 
از جمعآوری اين نوع تامپون‌هاه شیوع این بیماری» خصوصا 
در زنان قاعده به شدت کاهش یافت. در حال حاضر, 
کمتر از ۱۰۰ مورد 155 سألانه در ایالات متحده گزارش 
می‌شود. اگرچه در ابتدا گزارش شد که استافیلوکو کوس‌های 
کوآگولاز منفی می‌توانند 135 ایجاد کنند» اما اینک باور 
بر این است که این بیماری محدود به اسستافیلوکوکوس 
اورئوس می‌باشد. 

بیماری با رشد موضعی سویه‌های استافیلوکوکوس 
اور وس تولید کننده توکسین در واژن یا در یک زخم 
شروع می‌شود و به دنبال آن توکسین در خون آزاد می‌شود. 
تولید توکسین نیاز به محیطی هوازی و 011 خنثی دار 
تظاهرات بالینی بصورت ناگهانی شروع شده و شامل تب 
کاهش فشار خون و راش اریتماتوز ماکولار منتشر می‌باشد. 
سیستم‌های چندین ارگان (مانند دستگاه عصبی مرکزی» 
معدی-روده ای» هماتولوژیک» کبدی» عضلانی» کلیوی) 
نیز درگیر می‌شوند و تمام پوست شامل کف دست‌ها و پاها 
دچار پوسته ریزی می‌شود (شکل ۱۵-۵). فرم شدید خاصی 
از سندروم شوک توکسیک: پورپورای برق آسا ۱۳۸۲۵۷۵۲۵ 
(۱8۸79 1 می‌باشد. این بیماری بوسیله زخم‌های بزرگ 
پوستی خونریزی دهنده» تب, کاهش فشار خون و انعقاد منتشر 
درون عروقی مشخص می‌شود. در گذشته پوپورای برس 
اصولا با عفونت‌های شدید نایسریا مننژیتیدیس مرتبط بود. 

پس از درک بهتر اتیولوژی و اپیدمیولوژی این بیماری؛ 
میزان مرگ و میر بالای ابتدایی این بیماری به حدود ۵ 
درصد است. مگر اینکه بیمار توسط آنتی بیوتیک موثر 
بصورت اختصاصی درمان شود. با این وجود مطالعات 


مورد بالینی ۵-۱ ۱ ۰ مسمومیت غدایی استافیلوکوگوسی 


گزارزشی منتشر شده در گزارش هفتگی موربیدیتی و مرگ 
استافیلو کو کوسی را توصیف می‌کند. ۱۸ نفر ۳ تا ۴ ساعت 
پس از حضور در یک جشن بازنشستگی و صرف غذا مریض 
شدند. شایح‌ترین علائثم تهوع ٩۳(‏ درصد» استفراغ ۸٩(‏ درصد) 
و اسهال (۷۲ درصد) بودند. تعداد کمی از بیماران نیز سردرد یا 
تب (۱۱ درصد) داشتند. علائم ۲۴ ساعته ادامه یافت. بیماری 
با خوردن گوشت خوک در مهمانی مرتبط بود نمونه گوشت 
پخته خوک برای انتروتوکسین تیپ ۸ استافیلوکوکوسی مثبت 
بود. تهیه کننده غذاء آن را در خانه پخته بود و سپس آن را به 
محل کارش برده و هنگامی که هنوز گرم بود آن را قسمت 
۱ 

یخچال گذاشته بود. . روز بعد گوشت بصورت سرد مصرف 
شده رن کوش شت استافیلوکوکوس ورئوس ِ کننده 
از پخته شدن آلوده شده باشد. تاخیری که در گذاشتن ۳۳ 
در یخچجال اتفاق افتاد و همچنین اینکه فقط در یک ظرف 
پلاستیکی نگهداری شده بود به ارگانیسم اين امکان را داده 
که تکثیر یابد و انتروتوکسین تولید کند. توکسین تیپ ۸ 
شایع‌ترین توکسین مرتبط با بیماری انسانی است. شروع سریع 
و استمرار حالت تهوع. استفراغ و اسهال از علائم شایع این 
بیماری است. باید برای اجتناب از آلودگی گوشت‌های نمک 
زده مانند گوشت خوک مراقب بود زیرا دوباره گرم کردن غذا 
توکسین مقاوم به حرارت را غیر فعال نخواهد کرد. 


سرلوژیک نشان داده است که بیش از ٩۰‏ درصد بزرگسالان 
آنتی‌بادی علیه 1551-1 دارند اگر چه بیش از ۵۰ درصد 
بیماران مبتلا به 155 پس از برطرف شدن بیماری خود در 
تولید آنتی‌بادی‌های حفاظتی نقص دارند. اين بیماران غیر 
ایمن در خطر بالای عود بیساری (0::6۵:6 6۵۵۲۲۵۵۱) 
قرار دارند. 


عفونت‌های پوستی 

عفونت‌های موضعی چر کی استافیلو کوکوسی شامل 
زردزخم فولیکولیت» فورنکل و کربونکل می‌باشسند. 
رردزخم» عفونتی سطحی است که بیشتر کودکان کم سن 
و سال را تحت تاثیر قرار می‌دهد و اصولا بر روی صورت 
و اندام‌ها ایجاد می‌شود. در ابتداء یک ماکول کوچک (نقطه 
ای مسطح و قرمز) مشاهده می‌شود و سپس وزیکولی پر از 


فصل ۱۵. استافیلو کوکوس و کوکسییای گرم مثبت وابسته ۳ 


مورد بالینی ۰۱۵-۲ سندروم شوک توکسیک 
استافیلوکوکوسی 
0 و همکاران اولین محققانی بودند که سندروم شوک 
توکسیک را توصیف کردند. این بیمار سیر بالینی این بیماری 
را نشان می‌دهد. دختری ۱۵ ساله با سابقه فارتژیت و واژینیت , 
دو روزه همراه با استفراغ و اسهال آبکی در بیمارستان بستری 
شد. هنگام بستری او تب دار بود و دارای کاهش فشار خون 
بود و راش اریتماتوز پراکنده در تمام بدن او مشساهده می‌شد. 
تست‌های آزمایشگاهی اسیدوز, الیگوری و انعقاد درون 
عروقی منتشر همراه با ترومبوسیتوپنی شدید را نشان می‌داد. 
رادیوگرافی سینه بیمار فیلتراسیون دو طرفی را نشان می‌داد 
که حاکی از شوک ریه بود. او در بخش 160 بستری شد و در 
طول ۱۷ روز آهسته بهبود یافت. در روز سوم؛ بر روی صورت» 
بدنه و قسمت‌های انتهایی اعضاء او پوسته ریزی مشاهده 
شد و به تدریج در روز ۱۴ کف دست‌ها و پاهای او پوست 
اندازی کرد. تمام کشست‌ها متفی بودند. بحز گلو و واژن که 
استافیلوکوکوس اورئوس از آن‌ها ایزوله شده بود. این مورد 
تظاهر اولیه 158 مسمومیت چند عضوی و دوره بهبودی 
طولانی را نشان می‌دهد. 


چرک (پوستول) بر روی یک پایه اریتماتوز ایجاد می‌شود. 
وزیکول‌های متعدد در مراحل مختلف بیماری شایع می‌باشند 
و سبب گسترش ثانویه به نواحی پوستی مجاور می‌شوند 
(شکل ۱۵-۶). زردزخم معمولا توسط استافیلوکوکوس 
اورئوس ایجاد می‌شود اگرچه استرپتوکوکوس گروه ۵ 
همراه با استافیلوکوکوس اورئوس يا بدون آن در ۲۰ درصد 
موارد مسئول زردزخم می‌باشند. 

فولیکولیت (٩اتاننلا۲۵)‏ یک عفونت چرکی در 
فولیکول‌های مو می‌باشد. پایه فولیکول برآمده و سرخ 
می‌شود و زیر سطح آپیدرم مقدار کمی چرک دیده می‌شود. 
اگر این در پایه مژه رخ دهد. گل مزه (870) نامیده می‌شود. 
فورنکل‌ها (۳۳۵۵6۱۶۶) (جوش‌ها) یک توسعه فولیکولیت 
می‌باشد که متشکل از نودول‌های بزرگ دردناک حاوی 
مجموعه ای از بافت‌های مرده و نکروتیک در بخش زیرین 
می‌باشد. اين نودول‌ها می‌توانند خود به خود و یا پس از 
برش جراحی خالی شوند. 

کربونکل‌ها (:2۸71۷616)) زمانی که فورنکل‌ها رشد 
می‌کنند و به درون بافت‌های زیر جلای عمیق‌تر گسترش 
می‌يابنده رخ می‌دهد (زشکل ۱۵-۷) مجاری سینوسی 


شکل ۵-۵ ۱. سندروم شوک توکسیک. موردی از عفونت مرگبار 
با درگیری پوستی و بافت‌های نرم نشان داده می‌شود. 


چندگانه معمولا وجود دارند. برخلاف بیماران دارای 
فولیکولیت و فورنکل, بیماران دارای کربونکل تب و لرز دارند 
که خود حاکی از گسترش سیستمیک استافیلوکوکوس‌ها از 
طریق باکتریمی به دیگر بافت‌ها می‌باشد. 

عفونت‌های زخم استافیلوکوکوسی نیز پس از عمل 
جراحی يا یک ضربه که در آن ارگانیسم‌های کلونیزه 
کننده پوست به درون زخم وارد می‌شسوند رخ می‌دهند. 
در شخص دارای ایمنی نرمال, استافیلوکوکوس معمولا 
نمی‌تواند عفونت ایجاد کند. مگر اینکه یک جسم خارجی 
(مانند بحیه. خاک یا خرده‌های اشیاء) در زخم حضور داشته 
باشد. عفونت‌ها بوسیله ادم» اریتماء درد و تجمع مواد چرکی 
مشخص می‌شود. اگر زخم دوباره باز شود و ماده خارجی 
برداشته شده و چرک خارج گردد. عفونت کنترل می‌شود. 
آگر علائمی از قبیل تب و کسالت دیده شود یا علی رغم 
تدابیر موضعی زخم بهبود نیابده درمان آنتی بیوتیکی علیه 
استافیلوکو کوس اورئوس آغاز می‌شود. 

با گسترش سویه‌های استافیلوکو کوس اورئوس مقاوم 
به متی‌سیلین (۱1188:۱) در احتماع» این ارگانیسم‌ها اینک 
شایع‌ترین دلیل عفونت‌های پوست و بافت نرم در بیماران 
مراجعه کننده به بخش‌های اورژانس بیمارستان در آمریکا 


شکل ۱۵-۶ زردزخم پوستولار. به وزیکول‌ها در مراحل مختلف 
پیشرفت از جمله وزیکول‌های پر از چرک بر روی یک پایه 
اریتماتوز و زخم‌های خشک کبره بسته. توجه کنید. 


رت 


باکتریمی و اند و کاردیت 

استافیلوکوکوس اورئوس یک عامل شایع باکتریسی 
می‌باشد (مورد بالینی ۱۵-۳). اگرچه باکتریمی‌های ایجاد 
شونده توسط اکثر دیگر ارگانیسم‌ها از یک کانون قابل 
یامجرای معدی-روده ای منشاء می‌گیرند. کانون اولیه 
عفونت در حدود یک سوم بیماران مبتلا به باکتریمی‌های 
احتمال فراوان گس‌ترش عفونت به خون از طریق عفونت 
پوستی به ظاهر بی خطر انجام می‌شود. بیش از ۵۰ 
درصد موارد باکتریمی ناشی از استافیلو کو کوس اورتوس 
در بیمارستان پس از عمل جراحی یا استفاده مستمر از 
کتتر درون وریدی آلوده ایجاد می‌شوند. باکتریمی‌های 
استافیلوکوکوس اورئوس؛ خصوصا موارد بلند مدت» با 
گسترش به دیگر نقاط بدن از جمله قلب همراه هستند. 

اندو کاردیت حاد ایجاد شده توسط استافیلو کو کوس 


همورد بالیتی ۱۵-۳ 

استافیلوکوکوس اورئوس 
0 وف زنی ۲۱ ساله را توصیف کردند که دارای سابقه 
اعتیاد درمان وریدی, ایدز و شسمارش 034 برابر ۴۰۰ سلول 
در هر میلی متر مکعب بود که مبتلا به اندو کاردیت ایجاد 
شده توسط استافیل وک وکوس اورئوس شده بود. بیمار سابقه یک 
هفته ای از تب. درد سینه و هموپتزی داشت. معاینه فیزیکی 
ینک صدای خفه پان سیستولیک ۳/۶ و صدای خس خس 
در هر دو ریه را نان می‌داد. در رادیوگرافی سینه زخم‌های 
حفره ای باکتریایی چندگانه مشاهده می‌شد و کشت خون و 
خلط برای استافیلوکوکوس اورثوس حساس به متی سیلین 
مثیت بود. بیمار به مدت ۶ هفته با اگزاسیاین درمان شد و 
اندوکاردیت و آبسه‌های ریوی برطرف شد. این مورد شروع 
حاد اندو کاردیت ناشی از استافیلو کو کوس اورئوس و فراوانی 
مشکلات ناشی از آمبولی سپتیک را نشان می‌دهد. 


اندوکاردینت ناشی از 


اورئوس یک بیماری خطرناک با میزان مرگ و میر نزدیک 
به ۵۰ درصد می‌باشد. اگرچه بیماران مبتلا به اندو کاردیت 
ناشی از استافیلوکوکوس اورئوس ممکن است در ابتدا 
علائم غیر اختصاصی شبیه به آنفلوانزا داشته باشند. شرایط 
آن‌ها به سرعت رو به وخامت می‌رود و اختلال در بازده 
قلبی و شواهد محیطی از آمبولی سپتیک را شامل می‌شود. 
پیش آگهی بیمار ضعیف می‌باشد. یک مورد استثناء از اين» 
اند وکاردیت ناشی از استافیلوکوکوس اورئوس در معتادان 
راست قلب (دریچه سه لتی (۷۵۱۷۶ 4زموناه::۲)) را نست 
به سمت چپ بیشستر درگیر می‌کند. علائم ولیه بیماری 
ممکن است خفیف باشد. اما معمول۷ تب و لرز و درد سینه 
پلوریتیک که بوسیله آمبولی ریوی ایجاد می‌شسود. دیده 
می‌شود. درمان بالینی اندو کاردیت حائز اهمیت است اکرچه 
مشکلاتی که در نتیجه گس‌ترش ثانویه عفونت به دیگر 
اعضاء رخ می‌دهد. شایح است. 


پنومونی و امپیما 
بیماری تنفسی ناشی از استافیلوکوکوس اورئوس پس از 
آسپیراسیون ترشحات دهانی یا توسط گسترش خونی ارگانیسم 


شکل ۰۱۵-۷ کربونکل ناشی از استافیل وک وکوس اورئوس. این 
کربونکل بر روی نشیمنگاه طی دوره ای ۷ تا ۰ روزه ایحاد شد 
و نیاز به تخلیه بوسیله جراحی به همراه درمان آنتی بیوتیکی 


داشت. 


از محلی مشخص, ایجاد می‌سود. پنومونی آ سپیر اسیون 
(دنممحهت ۳۱ مونادتنووه) در آفراد بسیار کم سن و سال» 
کهن سالان و بیماران میتلا به سیستیک فیبروزیس» آنفلونزء 
بیماری ریوی انسدادی مزمن و برونشکتازی دیده می‌شود. 
تظاهرات بالینی و رادیوگرافی پنومونی منحصر به فرد 
نیست. بررسی رآدیوگرافی حضور ترشحات تکه ای با سفتی 
یا آبسه‌ها را نشان می‌دهد که آبسهها با توانایی ارگانیسم 
برای تولید توکسین‌های سایتوتوکسیک و آنزیم‌ها و تشکیل 
آبسه‌های موضعی همخوانی دارد. پنومونی هماتوجنوس 
(۳۵۸۵۵۱۱۵۵۱۸ وبهجع11692)0) برای بیماران مبتلا به 
باکتریمی یا اندوکاردیت شایع می‌باشد. 1۷185۸ اکتسابی 
از جامعه (۱186۸ 0عتنناوعع-راتصاه)) مسئول قرم 
شدید پنومونی نکروز دهنده (نجمصعط۲ عصنمنامعع) 
با هموپتزی عظیم» شوک سپتیک و میزان مرگ و میر بالا 
می‌باشد. اگرچه اين بیماری اغلب در کودکان و بزرگسالان 
جوان گزارش شده است. امّا محدود به اين گروه‌های سنی 
نمی‌باشد. 

امپیما (00۲۵۸:) در ۱۰ درصد بیماران مبتلا به 
پنومونی دیده می‌شسود و استافیلوکوکوس اورئوس مسئول 
یک سوم کل مارد می‌باشد. از آنجایی که ارگانیسم 
می‌تواند در نواحی حفره ای کوچک جمع شود تخلیه مواد 
چرکی گاهی اوقات مشکل است. 
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ک بخش ء . باکتری‌شناسی 


استئومیلیت و آرتریت سپتیک 
استئومیلیت (000111»11019:()) ناشی از استافیلوکوکوس 
آورئوس می‌تواند نتیجه انار خونی به استخوان يا می‌تواند 
عفونت ثانویه ناشی از یک ضربه یا گسترش بیماری از ناحیه 
مجاورباشد. گسترش خونی در کودکان معمولانتیجه عفونت 
پوستی استافیلوکوکوسی می‌باشد و معمولا ناحیه متافیز 
استخوآن‌های درازه که ناحیه‌ای به شدت عروقی از رشد 
استخوانی است. را درگیرمی‌کند. این عفونت شروعی ناگهانی 
دارد و با درد در ناحیه اسستخوان درگیر شده و تب بالا همراه 
است. در تقریبا ۵۰ درصد موارد کشت‌های خون مثبت می‌باشند. 
اوستئومیلیت هماتوجنوس که در بزرگسالان دیده 
می‌شود معمولا در فرم اوستئومیلیت مهره ای رخ می‌دهد 
و ندرتا به فرم عفونت استخوآن‌های بلند ظاهر می‌شسود. 
کمر درد شدید همراه با تب از جمله علائم اولیه این 
بیماری است. شواهد رادیوگرافی استئومیلیت در کودکان و 
بزرگسالان پس از ۲ تا ۳ هفته بعد از بروز علائم اولیه» دیده 
نمی‌شوند. مرکز استئومیلیت استافیلوکوکوسی یک آبسه 
برودی (۱(۹669۰: 13۳0016) می‌باشد که در ناحیه متافیز 
یک استخوان دراز ایجاد می‌شود و فقط در بزرگسالان 
رخ می‌دهد. استئومیلیت استافیلوکوکوسی که بعد از ضربه 
یباعمل جراحی رخ می‌دهد معمولا به همراه التهاب و 
ترشح چرکی از زخم یا مجرای سینوسی روی استخوان 
عفونی است. از آنجایی که عفونت استافیلوکوکوسی ممکن 
است محدود به زخم باشد ایزوله کردن ارگانیسم از این 
ناحیه دال بر درگیری استخوان نمی‌باشد. با درمان آنتی 
بیوتیکی مناسب و جراحی میزان بهبودی برای استئومیلیت 
ستایلوکوکوسی عالی می‌باشد. 
استافیلو کوکوس اورشوس عامل عمده آرتریت 
سیتیک (:۸۲۱۱:۳۱)1 300۱[۰) در کودکان کم سن و سال 
و بزرگسالانی اسست که تزریق‌های داخل مفصلی دریافت 
می‌تمایند با ذارای مفاصل یر عادی مکانیگی می باق نقه 
درگیری انویه مفاصل چندگانه نشانه گس‌ترش خونی از 
کانون موضعی می‌باشد. در افرادی که از لحاظ جنسی فال 
هستند نایسریا گونوره (070۲۳۵۵۵6ع ۷۵:956۲0) به عنوان 
شایع‌ترین عامل آرتریت سپتیک جایگزین استافیلو کو کوس 
اورئوس شده است. آرتریت استافیلو کو کوسی بوسیله مفصلی 


اریتماتوز دردناک به همراه مواد چرکی به دست آمده هنگام 


آسپیراسیون» مشخص می‌شود. عفونت معمولا در مفاصل 
بزرگ (مانند شسانه» زانو لگن, بازو) دیده می‌شود. بهبودی 
در کودکان عالی است اما در بزرگسالان بستگی به طبیعت 
بیماری زمینه ای و وقوع مشکلات عفونی ثانویه دارد. 


استافیلوکوکوس اپیدرمیدیس و دیگر 
استافیلوکوکوس‌های کوآگولاز منفی 
اندو کاردیت 

استافیلوکوکوس اپیدرمیدیس» اد. تافیلوکوکوس 
اوگدرزنس یس و دیگر اس تافیلوکوکوس‌های کواگولا 
منفی مرتبط می‌توانند دریچه‌های قلبی مصنوعی و در 
موارد نادری دریچه‌های قلبی طبیعی را عفونی کنند (مورد 
بالینی ۱۵-۴). عفونت دریچه‌های طبیعی ناشی از تجمع 
ارگانیسم‌ها روی دریچه قلبی آسیب دیده می‌باشد (مانند 
یک نقص مادرزادی» آسیب ایجاد شده ناشی از بیماری 
روماتیسم قلبی)؛ استافیل وک وکوس ل وگدوننسیس گونه ای 
از استافیلوکوکوس است که بیشتر با اندوکاردیت دریچه 
طبیعی (ونانت600»2 ۷2۱۷۵ 20:۷6ه) ارتباط دارد. اگرچه 
این بیماری معمولا توسط استرپتو کوکوس‌ها ایجاد می‌شود. 
برعکس, استافیلو کوکوس‌ها یک عامل اصلی اندو کاردت 
دریچه‌های مصنوعی اهن۱۳۵ ۵۲ ۲000۵۳ 
(:۱:۱ می‌باشند. ار گانیسم‌ها هنگام جایگزینی دریجه 
وارد می‌شسوند و عفونت سیری مخفی دارد و علائم بالینی 
تا یک سال پس از عمل جراحی بروز نمی‌کنند. اگرچه 
دریچه قلب می‌تواند عفونی شود اما اغلب عفونت در محلی 
که دریچه به بافت قلب دوخته شده است. ایجاد می‌شود. 
بنابراین عفونت با ایجاد آبسه منجر به جدایی دریچه در 
محل بخیه و نقص مکانیکی قلب می‌شود. پیش‌آگهی 
برای بیمارانی که دارای این عفونت هستند خوب 
نیست و تدابیر پزشکی و جراحی فوری حیاتی می‌باشد. 


عفونت‌های کتتر و شانت 

بیش از ۵۰ درصد تمام عفونت‌های کتتر و شانت توسط 
استافیلوکوکوس‌های کوآگولاز منفی ایجاد می‌شوند. اين 
عفونت‌ها به دلیل اينکه کتترها و شانت‌های با زمان استقرار 


مورد پالیتی ۱۵-۴ 


اتدوکاردست ابجاد شده بوسیله 


که لمع و ۰۷۷ گزارزشی معمول از اندو کاردیت دریچه 
طبیعی ایجاد شده توسط استافیلوکوکوس لوگدوننسیس, 
یک استافیلوکوکوس کوآگولاز- منفی با تمایل برای ایجاد 
اندو کاردیت» دادند. زن ۳۶ ساله یک مصرف کننده کوکائین 
فعال بود که دچار ضعف حاد انتهاهای اعضاء سمت راست 
شده بود. در ۱۰ هفته گذشته تب با لر بی حالی و تنگی 
نقس داشته اسست. هنگام بستری در بیمارستان کاهش فشار 
خونء تاکی کاردی و دمای بدن ۳٩‏ درجه سانتی‌گراده صدای 
خفه پان سایتولیک و هموپارزی سمت راست داشت. اسکن 
مغز یک شکستگی بزرگ در گانگلیای پایه ای چپ 
نشان داد. چهار سری کشت خون برای استافیلوکوکوس 
لوگدوننسیس مثبت بودند. ایزوله‌ها نسبت به پنی‌سیلین مقاوم 
بود و برای تمام دیگر آنتی بیوتیک‌های آزمایش شده حساس 
بود. از آنجایی که بیمار به پنی‌سیلین حساسیت داشت. درمان 
با ونکومایسین و جنتامایسین شروع شد. بیمار در عرض ۳ روز 
تب خود را از دست داد و کشت‌های خون بعدی منفی بودند. 

| پس از یک هفته جنتامایسین قطع شد و بیمار در مجموع ۶ 

| هفته ونکومایسین دریافت کرد. در عرض ۷ ماه بعد. بیمار دچار 

| برگشت خون دریچه میترال پیشرفته شد و نیاز به تعویض 
دریچه میترال بود. استاقیل وک وکوس لوگدوننسیس در مقایسه 
با دیگر استافیلوکوکوس‌های کوآگولاز منفی خطرناک‌تر است 
و اغلب در دریچه‌های قلبی طبیعی بیماری ایجاد می‌کند. 
مخت کللات ثائویه: (مانند شنکسعگی مقز که توسط آمبولی 
سپتیک ایجاد شده) مکررا گزارش شده است. 


طولاتی به طور معمول برای تدابیر پزشکی بیماران مریض 
وخیم استفاده می‌شوند. به مشکل پزشکی عمده تبدیل 
شده‌اند. استافیلوکوکوس‌های کوآگولاز منفی خصوصا 
برای ایجاد این عفونت‌ها به خوبی آداپته شده اند» زیرا قادر 
به تولید اسلایم پلی ساکاریدی می‌باشند که آن‌ها را به 
کنترها و شانت‌ها متصل می‌کند و در برابر آنتی بیوتیک‌ها 
و سلول‌های التهابی از آن‌ها حفاظت می‌کند. در بیماران 
مبتلا به عفونت کتترها و شانت‌هاء باکتریمی دیده می‌شود 
زیرا ارگانیسم‌ها به خون دسترسی مداوم دارند. در بیماران با 
بیماری طولانی مدت گلومرولونفریت وابسته به کمپلکس 


ایمنی رخ می‌دهد. 


فصل ۱۵. استافیل و کوکوس و کوکسییای گرم ملبت واپسته ۲ 


عفونت‌های مفصل مصنوعی 

عفونت‌های مفصل‌های مصنوعی بویژه ران می‌تواند 
توسط استافیلوکوکوس‌های کوآگولاز منفی ایجاد شود. 
بیمار معمولا تنها دچار درد موضعی و نقص مکانیکی 
مفصل می‌شود. علائم سیستمیک از قبیل تب و لکوسیتوز 
شایع نیستند و کشت‌های خون معمولا منفی است. درمان 
شامل تعویض مفصل و درمان آنتی‌بیوتیکی می‌باشد. خطر 
عفونت مجدد مفصل جدید در این قبیل بیماران به طور 
قابل ملاحظه افزایش می‌یابد. 


عفونت‌های مجرای ادراری 

استافیلوکوکوس ساپروفیتیکوس توانایی ایجاد عفونت 
مجرای ادراری در زنان جوان فعال از لحاظ جنسی را دارد و 
به ندرت مسئول عفونت در دیگر بیماران می‌باشد. همچنین 
بصورت غیر شایع به عنوان یک کلونیزه کننده فاقد علامت 
مجرای ادراری یاقت می‌شسود. زن‌ان مبتلا به این عفونت 
معمولا دارای دیسوری (درد هن‌گام ادرار کردن» پیوری 
(چرک در ادرار) و ارگانیسم‌های متعدد در ادرار هستند. 
بیماران معمولا به سرعت به آنتی بیوتیک‌ها جواب می‌دهند 
و عفونت مجدد غیر شایع است. 


تشخیص آزمایشگاهی 


میکر‌وسکوپی 

استافیلو کوکوس‌ها کوکسی گرم مثبت می‌باشند که 
هنگام رشد روی محیطهای آگار بصورت خوشه‌ای دیده 
می‌شوند. اما معمولا در نمونه‌های بالینی بصورت سلول‌های 
منفرد یا گروه‌های کوچک ارگانیسم مشاهده می‌گردند. 
شناس‌ایی موفقیت آمیز ارگانیسم‌ها در نمونه‌های بالینی 
بستگی به نوع عفونت (مثلا آبسه» باکتریمی» زرد زخم) و 
کیفیت مواد ارسال شده برای آزمایش دارد. اگر کلنسین با 
سواپ یا کورت پایه بسه را خراش دهد میزان فراوانی از 
ارگانیسم‌ها باید در نمونه رنگ آمیزی گرم شده, مشاهده 
شود. چرک آسپیره شده یا نمونه‌های سطحی جمع‌آوری‌شده 
با سواب‌ها اصولا از مواد نکروتیک همراه با ارگانیسم‌های 
نسبتا کمی تشکیل شده است. بنابراین این نمونه‌ها مفید 


۵۲ بخش ۶ ۰ باکتری‌شناسی 


نمی‌باشند. معمولا ارگانیسم‌های کمی در خون بیماران 
متا به باکتریمی دیده می‌شود (یه طسور ميانگین گمتر 
از یک ارگانیسم در هر میلی‌لیتر خون» بتابراین نمونههای 
خون باید کشست داده شوند اما خون بررسی‌شده به وسیله 
رنگ گرم مفید نمی‌باد. استافیلوکوکوس‌ها در ازوفارنکس 
بیماران مبتلا به ۹555 و در واژن بیماران مبتلا به 156 
دیده می‌شسود» اما اين اسستافیلوکوکوس‌ها را نمی‌توان از 
ارگانیسم‌هایی که بصورت نرمال در این مکان‌ها کلونیزه 
می‌شوند افتراق داد. تشخیص این بیماری‌ها توسط تظاهر 
نی بیمار همراه با یزوله کردن استافیلوکوکوس اورئوس 
در کشت تاییدی صورت می‌پذیرد. استافیلوکوکوس‌ها را 
می‌توان در مسمومیت غذایی بوسیله تظاهر بالینی بیمار 
(مانند شروع سریع استفراغ و دردهای شکمی) و سابقه 
خوردن غذای خاص (مانند گوشت خوک نمک زده شده) 
تشخیص داد. ر نگ آمیزی‌های گرم نمونه‌های غذا یا 
مدفوع بیمار معمولا مفید نمی‌باشند. 


تست‌های بر پایه اسید نوکلئیک 

تست‌های تجاری تکثیر اسید نوکلتیک برای تشخیص 
و شناسایی مستقیم استافیل وکوکوس اورئوس در نمونه‌های 
بالینی» موجود می‌باشسند. با این وجود این تست‌ها جهت 
قتاسایی استاوگوکوسن ارقومن خسان به متملیق 
(۷55۸) و 1۷186۵ در نمونه‌های بینی برای ناقل این 
باکتری‌ها شناسایی بیماران در خطر بالای گسترش بیماری 
استافیلوکوکی(متلاً اکتریمی»عفونت‌های زخم جراحی) در 
طی بستری شدن در بیمارستان هستند استفاده می‌شوند. 


کشت 

نمونه‌های بالینی را باید روی محیطهای آگار از 
نظر تغذیه‌ای غنی شده با خون گو سفند کشت داد. 
استافیلو کوکوس به سرعت بر روی محیطهای غیر انتخابی 
که به طور هوازی یا غیر هوازی انکوبه شده‌اند رشد می‌کند 
و در عرض ۲۴ ساعت کلونی‌های نرم و بزرگ دیده می‌شود 
(کل ۱۵-۸) همانط ور که قبلا ذکر شسد. کلونی‌های 
استافیلو کوکوس اورئوس به تدریج زرد رنگ می‌شوند, 
خصوصا هنگامی که کشست‌ها در دمای اتاق انکوبه شوند. 


تقریب] تمام ایزوله‌های استافیلو کو کوس اورئوس و برخی 
سویه‌های استافیلوکوکوس‌های کواگولاز منفی بر روی 
سایتوتو کسین‌ها بویژه آلفاتو کسین (م10 قطحاه) ایجاد 
می‌شود. اگر در نمونه (مثلا نمونه زخم یا تتفس) ترکیبی از 
ارگانیسم‌ها موجود باشد. استافیلوکوکوس اورئوس می‌تواند 
به طور انتخابی روی محیط‌های مختلف اختصاصی شامل 
کروموژنیک آگار (در اینجا کلونی‌های استافیلوکوکوس 
اورئوس دارای رنگ خاصی هستند) یا مانتتول سالت | گار 
(۵۱۱:۵۵۸۳عاوتصصه] ۱ ) که با مانیتول (توسط استافیلو کو کوس 
ورئوس:امانه به وسیلهبیشتر دیگر استافی وک کوس‌هاء تخمیر 
می‌شود) و کلرید سدیم ۷/۵ درصد (رشد اکثر ارگانیسم‌های 
دیگر ر متوقف می‌کند) غنی شسده ات رشد کند. 


شناسایی 

از شست‌های یوقیمیاتی تسا ساده (مانند واکشی‌های 
مثبت برای کوآ گولار, پروتئین ۸ , نوکلثاز مقاوم به حرارت 
و تخمیر مانیتول) می‌توان برای تشخیص استافیل وکوکوس 
اورئوس استفاده نمود. شناسایی استافیلو کو کوس‌های 
کوآگ ولاز منفی پیچیده‌تر می‌باشد و نیاز به اسستفاده از 
سیستم‌های تشخیصی تجاری یا شناسایی ژن‌های 
اختصاصی گونه به وسیله تکنیک‌های تعیین توالی اسید 
نوکلئیک دارند. کلونی‌های شبیه استافیلو کوکوس اورئوس 
در اعلب آزمانشگاه‌ها پوسله مخلوط تمودن سوسپاتسیون 
ازگانیسه‌ها با یک اقطره از پللاسا و مقاهدة لخفه شین 
ارگانیسم‌ها (تست کوآگولاز مثبت)» تشخیص داده می‌شود. 
به طور جایگزین پلاسمای ریخته شده در یک لوله آزمایش 
نیز می‌تواند با ارگانیسم تلقیح گردد و در ۴ و ۲۴ ساعت 
برای تشکیل لخته بررسی شود رتست کوآگولاز لوله‌ای 
مثبت). شناسایی استافیلوکو کوس‌های کواگولاز منفی 
پیچیده‌تر است و به طور سنتی نیاز به استفاده از سیستم‌های 
شناسایی تجاری یا شناسایی ژن‌های اختصاصیگونه 
به وسیله تکنیک‌های توالی‌یابی اسیدنو کلئیک می‌باشد. 
اخیرا سپکترومتری جرمی برای شناسایی این باکتری‌ها 
و همچنین بسیاری از گونه‌های دیگر ارگانیسم‌ها با صحت 
سطح بالا و به دست آمدن نتایج در زمان سریع (معمولا 


68۲8 


جه. تا 
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در طی چند دقیقه شناسایی می‌شوند) استفاده می‌گردد. 
از نطر تاریخی آنالیز 01۸ ژنومی به وسیله پالس فیلد 
ژل الکتروفورز یا تکنیک مشابه متداول‌ترین روش مورد 
استقاده برای شناسایی ایزوله‌ها در سطح زیرگونه بوده 
از اینسرو» توالی‌یابی تمام ژنوم به سرعت به عنوان روش 
ترجیحی برای ساب تایپینگ ارگانیسم‌ها جهت مطالعات 
اپیدیمولوژیک تبدیل شده است. 


شناسایی آنتی‌بادی 

آنتی‌بادی‌های علیه اسیدهای تایکوئیک دیواره سلول 
در اکثر بیماران مبتلا به عفونت‌های طولانی مدت ناشی از 
استافیلو کوکوس اورئوس دیده می‌شوند. با این وجود. این 
آزمایش به دلیل اينکه نسبت به کشت و تست‌های بر پایه 
اسید نو کلئیک از حساسیت کمتری برخوردار است در اغلب 
تیمارستان‌ها عتسوخ اه آنسستم 


درمان. پیشگیری و کنترل 


پس از کشف پنی‌سیلین استافیلوکوکوس‌ها سریعا 
نسبت یه آن مقاوم شدند و امروزه کمتر از ۱۰ درصد سویه‌ها 
به این آنتی بیوتیک حساس هستند. اين مقاومت توسط 
بی‌سیلیناز (بتا لاکتاماز اختصاصی برای پنی‌سیلین‌ها) 
واسطه‌گری می‌شود. که حلقه بتالاکتام پنی‌سیلین را 
هیدرولیز می‌کند. به دلیل مشکلات ایجاد شده توسط 
استاقیلو کو کوس‌های مقاوم به پنی‌سیلین پنی‌سیلین‌های 
بسه ستتتیک مقاوم به هیدرولی_ز بتالاکتاماز (مانند متی 
سیلسن» نافسیلین» اگزاسیلین, دیکلواگزاسیلین) پدید آمدند. 
متأسفانه استافیلو کو کوس‌ها نسبت به اين آنتی بیوتیک‌ها نیز 
مقاومت پیدا کردند. در حال حاضر اکثریت استافیلوکوکوس 
اورئوس مسئول عفونت‌های بیمارستانی و اکتسابی از جامعه 
نسبت به این پنی‌سیلین‌های نیمه سنتتیک مقاوم هستند و 
این سویه‌های 1185۸ نسبت به تمام آنتی بیوتیک‌های 
بتالاکتام (بعنی پنی‌سیلین‌هاء سفالوسپورین‌ها و کارباپنم‌ها) 
مقاوم هستند. در یک جمعیت مقاوم ممکن است همه 
پاکتری‌ها مقاومت خود را در تست‌های سنجش حساسیت 


سنتی (مقاومت ناهمگون 1206151210۱00 دمص و۵ ۱۱۵۱)) 


شکل ۰۱۵-۸ رشد استافیلوکوکوس اورئوس بر روی پلیت آگار 
خون گوسفند. به کلونی‌ها بزرگ و بتا همولیتیک توجه کنید. 


نشان ندهند. بنابراین روش قطعی برای شناس‌ایی یک 
ایزوله مقاوم» شناسایی ژن‌های 7766۸4 و 77666 است که کد 
کننده پروتئین‌های متصل شونده به پنی‌سیلین (۳8۳2۵) 
اعطا کننده مقاومت می‌باشد. 

بیماران مبتلا به عفونت‌های موضعی پوست و بافت 
نرم معمولاً می‌توانند به وسیله جراحی و تخلیه آبسه‌ها 
درمان گردند. اگر عفونت ناحیه وسیح‌تری را درگیر نماید 
یا علائم سیستمیک وجود دارند درمان آنتی‌بیوتیکی انجام 
می‌شود. از آنجایی که سویه‌های استافیلو کوکوس مقاوم به 
متی‌سیلین (۷085۸) مسئول بخش عمده‌ای از عفونت‌های 
اکتسابی از اجتماع و اکتسابی از بیمارستان می‌باشند. درمان 
تجربی باید شامل آنتی‌بیوتیک‌های فعال علیه سویه‌های 
۸ باشد. درمان خوراکی می‌تواند شامل تری‌متوپریم- 
سولفا متوکسازول یک تتراس‌ایکلین طولانی اثر از قبیل 
داکسی‌سایکلین یا مینوسایکلین» کلیندامایسین یا لاینزولید 
باشد. مقاومت به کلیندامایسین در برخی جوامع شایع بوده 
و استفاده از لاینزولید به دلیل هزینه و سمیت آن محدود 
شده است. ونکومایسین داروی انتخایی برای درمان درون 
وریدی می‌باشد و داپتومایسین, تیگسیکلین یا لاینزولید 
جایگزین‌های قابل قبولی می‌باشند. 

استافیلو کوکوس‌ها توانایی فوق العاده‌ای در مقاومت به 
بیشتر آنتی‌بیوتیک‌ها از خود نشان داده‌اند. تا مدتی پیش تنها 
آنتی‌بیوتیکی که در مقابل استافیلو کو کوس فعال باقی مانده 
بوه ونکومایسین بو که اینک برای درمان عفونت‌های 
شدید استافیلوکوکوس مقاوم به متی سیلین استفاده می‌شود. 
متاسفانه ایزولههایی از استافیلوکوکوس/ورئوس یافت شده‌اند 
که دو نوع مقاوست نسبت به ونکومایسین از خود نشان 


۴ بخش ‏ ۰ باکتری‌شناسی 


می‌دهند. مقاومت سسطح پاسن ۲۵۱۹/۵۵ ۱ ۱۵۲-«هصن) 
در گونههای استافیلوکوکوس اورئوس دارای دیواره سلولی 
ضخیم‌تر و نامنظم‌تر دیده می‌شود. فرض شده است که 
ونکومایسین در ماتریکس دیواره سلول به دام می‌افتد و قادر 
به رسیدن به غشاء سیتوپلاسمی جایی که می‌تواند سنتز 
دیواره سلولی را مختل کند» نمی‌باشد. مقاومت سطح بالا 
(6عصماوزوع ۳ [۲-16۷۵ع:۲3) توسط اپرون ژن ۲۵۰۸4 (۲۵7۸ 
0 267165) صورت می‌گیرد که از انتروکوکوس‌های 
مقاوم به ونکومایسین گرفته می‌شود. این باکتری‌ها یک 
لایه پپتیدوگلیکان تفییر يافته دارند که به ونکومایسین 
متصل نمی‌شود. در حال حاضر این نوع مقاومت بسیار نادر 
است. اماء اگر اين اس تافیلو کوکوس مقاوم شیوع پیدا کند 
درمان آنتی‌بیوتیکی این باکتری‌های کشنده. می‌تواند بسیار 
مشکل باشد. 

استافیلو کوکوس‌ها ارگانیسم‌های در همه جا حاضر 
هستند که بر روی پوست و غشاهای موکوسی حضور دارند 
و ورود آن‌ها به داخل بدن اغلب از طریق زخم‌های پوستی 


مطالعه موردی و سوال‌ها 


رخ می‌دهد. با این وجود. تعداد ار گانیسم مورد نیاز برای ایجاد 
عفونت (دوز عفونی) عموما بالاست مگر اینکه جسمی 
خارجی در زخم حضور داشته باشد (مانند خاک» تراشه یا 
بخیه‌ها) تمیز کردن درست زخم و استفاده از ضد عفونی کننده 
مناسب (مانند صابون جرم کش, محلول ید. هگزاکلروفن) 
از اکفر عفونت‌ها در افراد سالم جلوگیسری خواهد کرد. 
پیشگیری از گسترش شخص به شسخص 
انتاقیل وک کوی‌ها فش وارکر می‌باشد. الی از این فسته 
عفونت‌های زخم جراحی است که توسط تعداد ار گانیسم‌های 
نسبتا اندکی ایجاد می‌شود, زیرا ممکن است اجسام خارجی 
و بافت مرده وجود داشته باشد. اگرچه استریل کردن محیط 
و پرسنل اتاق عمل واقع بینانه نیست» خطر آلودگی هنگام 
عمل جراحی از طریق شستن درست دست‌ها و پوشاندن 
سطوح پوستی نمایان شده» به طور چشمگیری کاهش 
می‌یابد. گس‌ترش ارگانیسم‌های مقاوم به متی‌سیلین نیز 
می‌تواند از لحاظ کنترل دشوار باشد» زیرا ناقل فاقد علامت 
نازوفارنژیال شایع‌ترین منبع این ارگانیسم‌ها می‌باشد. 


مردی ۱۸ ساله هنگام بازی بسکتبال زمین خورد. زانوي او 
دردتاک بود اما پوست روی آن پاره ده بود. روز بعد زانو 
متورم وادردناک بوده در نتیجه به بخش اورژانس محل منتقل 
شد مایع شسفاف از زانوی او گرفته شد و پزشک درمان را از 
روی علائنم تجویز کرد. دو روز بعد تسورم ادامه یافت و درد 
افزایش یافت و روی زانو اریتما تشکیل شد. از آنجایی که بیمار 
از لحاظ سیستمیک نیز احساس بیماری می‌کرد و دمای ۲۸/۸ 
درجه سانتی‌گراد داشت. دوباره به بخش اورژانس بازگشت. 
آسپیراسیون زانو مایع غیر شفاف نشان داد و کشت مایع و 
خون برای استافیلوکوکوس اورئوس مثبت بود. 
از قوعت ختفالی بزای‌بالن ار کاوسم زاکام رزیل 
۱ ۲. ا..تافیلو کو کوس‌هاء بیماری‌های متنوعی ایجاد می‌کنند از 


4 


جمله عفونت‌های پوستی, اند و کاردیت» مسمومیت غذایی» . 
5 و 785 چگونه علائم بالینی این بیماری‌ها از 
عفونت در این بیماران متفاوت است؟ کدام از اين بیماری‌ها | 
مسمومیت می‌باشند؟ ۱ 

۲ چه توکسین‌هایی در بیماری‌های استافیلو کوکوسی دخیل ۱ 
می‌باشند؟ کدام آنزیم‌های استافیلو کو کوسی به عنوان 
فاکتورهای بیماریزایی معرفی شده اند؟ 

۴ کدام ساختارها در سلول استافیلو کوکوسی و کدام تو کسین‌ها 
باکتری را از فاگوسیتوز محفاظت می‌کنند؟ 

۵ آنتی بیوتسک انتخابی برای درمان عفونت‌های 
استافیلوکوکوسی کدام می‌باشد؟ (دو مثال بیاورید.) 


۱ این بیمار مبتلا به آرتریت سپتیک ناشی از استافیلوکوکوس 


۱ 


اورئوس است. ارگانیسم می‌تواند به مفصل از طریق 
گسترش مستقیم از سطح پوست به وسیله گسترش 
هماتوجت_وس یا هنگامی که مایع سینوویال به صورت 
اولیه آسپیره شده بود. وارد شود. اگرچه باکتری گذرا 
با استافیلوکوکوس اورتوس می‌تواند رخ دهد اما این 
خیلی غیرش‌ایع اسست. بنابراین با عدم وجود شواهدی از 
عفونت استافیلو کوکوس اورئوس در جایگاهی دیگر (مثلا 
اتدوکاردیت)» محتمل‌ترین منبع این ارگانیسم گسترش 
مستقيم از سطح پوست می‌باشد. حتی اگرچه سطح 
پوست به نظر رسد که سالم است. ضربه موضعی می‌تواند 
ارگانیسم‌ها را به بافت‌های عمیق‌تر پوست وارد نماید. راه 
دیگر ایتکه باکتری‌های سطح پوست هنگامی که مایع 
تجمع يافته در ایتدا اتپیوة شده بود وارد مفصل شده‌اند. 


۲. بیماری‌های استافیلوکوکوسی می‌توانندبه دو دسته تقسیم 
۱ 


گردندعقونت‌های چرکی موضعی)و عفونت‌های مرتبط 
وت تس توص پوستی (مانند زردزخ زردزخم» 
ولیکولیت» فورنکل و کربونکل) عقونت رحم اندوکاردیت» 
پنومونی» امپیماء اوستئومیلیت و آرتریت سپتیک مثال‌هایی 
از عفونت‌های چرکی موضعی هستند. هر عفونت به وسیله 
تخریب بافتی و تشسکیل آبسه مشسخص می‌شود. 555 
55 و مس‌مومیت غذایی استافیلوکوکوسی مثال‌هایی از 
عفونت‌های مرتبط با توکسین می‌باشند. هر یک به وسیله 
علاتم منتشر و عدم(وجود چرکآمشخص می‌گردند. 


۱ ِ ۱۳۹ 
| ۲ استافیلوکوکوس اورئوس انواعی از توکسین‌های قوي را 


تولید می‌تماید. بیماری‌های مرتبط با توکسین منتشر به 
وسیله تولید توکسین اختصاصی یا گروهی از توکسین‌هاکه 
به طور سیس‌تمیک به داخل خون گسترش می‌یابند و 
مسئول علائم بالینی هستند. مشخص می‌شود. اين 


فصل ۱۵. استافیلو کو کوس و ک و کسییای گرم مثبت وابسته ۵۵ 


توکسین‌ها شسامل 555 توکسین‌های اکسفولیاتیو | 


سایتولیتیک مسئول تخریب بافتی که از مشخصه‌های , 


عفونت‌های چرکی استافیلوکوکوسی می‌باشد. هستند. این 
توکسین‌ها شامل آلفاتو کسین» بتاتو کسین (اسفنگومیلیناز 46 
دلتاتوکسین, گاماتوکسین‌ها (۵ توکسین دو جزئی مختلف) 
و توکسین لوکوسیدین ۷- با عفونت‌های برقآسا زخم و 
ریه مرتبط می‌باشد. انواعی از آنزیم‌های استافیلو کو کوسی 
که در ایجاد بیماری نقش دارند صامل کوآگولاز (متصل 
و آزاد)» کانالازه هیالورونیدازه فیبرینولیزین (اسستافیلوکیناز4 
لین نو کلئاز و بتا-لاکتامازها می‌باشند. 

۴ استافیلوکوکوس‌ها به وسیله کپسول خود از فاگوستیوز , 


۱ 


مخافطت می‌شنوند. کیسول دک اسالايم لایر می‌باشد که بد 
صورت سست متصل شده و از مونوساکاریدهاء پروتئین‌ها و 
پپتیدهای کوچک و پروتئین ۸ تشکیل شده است. ۱ 
۵ درمان موثر عفونت‌های استافیلوکوکوسی نیاز به تخلیه , 
بخش‌های چرکی و آنتی‌بیوتیک‌های موثر دارد. از آتجایی 
که مقاومت به آنتی‌بیوتیک‌ها شایع است» تست‌های 
بی‌حساسیت آنتی‌بیوتیکی باید انجام شوند تقریبا ٩۰‏ 
درصد استافیلوکوکوس‌ها بتا-لاکتامازها را تولید می‌تمایند 
بنابراین پنی‌سیلین 3) موّثر نمی‌باشد. پنیسیلین‌های 
مقاوم به بتالاکتاماز مثلاً متی‌سیلین اگزاسیلین» نافسیلین» 
دی‌کلوگزاسیلین) موثر هستند و اگر آنتی‌بیوتیک‌ها علیه 
پاکتری‌ها فعال هستند. به عنوان داروهای انتخابی در 
نظر گرفته می‌شسوند. اگر مقاومت مشاهده شد (در بسیاری 
از بیمارستان‌ها رایج است)» جهت درمان عفونت‌های 
استافیلو کو کوسی شدید از ونکومایسین باید استفاده شود. أ 


ات و سس 


پسربچه‌ای ۸ ساله با تب خفیف و راش اریتروماتوز 
متتشر بر روی سینه خود به پزشک متخصص اطفال خود 
مراجعه کرده است. او اين علائم را ۲ روز پس از اینکه از 
کلودرد دردناک شکایت داشت نشان داد. اگزودا روی ناحیه 
لوزه گلو وجود داشته و زبان او را پوشانده بود. در تشخیص 
بالیتی به وسیله تست آنتی‌ژن مثبت برای استرپتوکوکوس 

گروه ۸ روی نمونه گلو تب مخملک مورد تأیید قرار گرفت. 

جنس استریتوکوکوس و انتروکوکوس شامل تعداد گونههای 

زیادی می‌باش‌ند که می‌توانند طیف وسیعی از بیماری‌ها را 

ایحاد کنند. 

استرپتوکوکوس پایوژنز. استرپتوکوکوس آگالاکتیه 
و استرپتوکوکوس پنومونیه ایجاد طیف وسییی از 
بیماری‌ها می‌نمایند. چه بخش‌هایی از بدن انسان به 
طوو ترمال با این گونه‌ها کلونیزه شده است؟ 

۲ استرپتوکو کوس‌های ویریدنس (استرپتوکوکوس‌هایی که 
آلفا - همولیتیک و غیرهمولیتیک هستند) به پنچ گروه 
تقنیی رفتای ی کردان. این کروها کعاشهی میبازج ردان 
اختصاصی مرتبط با هر گروه چیست؟ 

۳ انتروکوکوس مانند بسیاری از باکتری‌های دیگرء می‌تواند 
باعث عقونت‌های دستگاه ادراری شود اما غالبا در 
بیماران بستری در بیمارستان, این مهم رخ می‌دهد. چه 
ویژگی‌هایی از اين باکتری مستول تمایل آن به ایجاد 
بیماری در این جمعیت می‌باشند؟ 

۴ کدام خصوصیات بیوشیمیایی جهت جدا کردن این 
باکتری‌ها از استافیلو کو کوس‌ها و استرپتوکوکوس‌ها 
مورد استفاده قرار می‌گیرند؟ 


۱. استرپتوکوکوس پایوژنز اوروفارنکس و سطح پوست را 


استرپتو ک و کوس و انتروکو توس 


کلونیزه نموده و سبب فارنژیت, عفونت‌های پوست و 
بافت نرم و عفونت‌های غیرچرکی (تب روماتیسمی» 
گلومرولونفریت) می‌گردد. استرپتو کوکوس آگالاکتیه 
مجرای تناسلی خانم‌ها را کلونیزه نموده و سسبب 
عفونت‌های نوزادان» همچنین عفونت‌ها در زنان 
باردار و بالغین مسن‌تر می‌شسود. استرپتوکوکوس 
پنومونیه اوروفارنکس را کلونیزه می‌نماید و ایجاد 
پنومونی» سینوزیت» عفونت گوش میانی و منتژیت 
می‌کند. 

۲. گروه آنژینوس وس- تشکیل آبسه» گروه میتیس- سپتی 
سمی در بیماران نوتروپنیک و اندوکاردیت» گروه 
سالیواریوس- اندوکاردیت گروه موتانس- پوسیدگی 
دن‌دان, گروه بووب س- باکتریمی مرتبط با سرطان 
معدی-روده‌ای و منتژیت. 

۳ این باکتری‌ها ببه بسیاری از آنتی‌بیوتیک‌های مورد 
استفاده به طور متداول (اگزاسیلین, سفالوسپورین‌هاه 
آمینوگلیکوزیدهاء ونکومایسین) مقاوم می‌باشند. بنابراین 
عفونت‌ها اغلب در بیماران بستری‌شده برای دوره‌های 
طولانی‌مدت و دریافت‌کتندگان آنتی‌بیوتیک‌های 
وسیح‌الطیفه» دیده می‌شوند. 

۴ استافیلوکوکوس‌ها برخلاف استرپتوکوکوس‌ها و 
انتروکوکوس‌ها کاتالاز مثبت هستند. انتروکوکوس‌ها 
مثبت می‌باشند. اما بسیاری از استرپتوکو کوس‌ها 
(به استثنا استرپتوکوکوس پایوژنز) ۳۷1 منفی 
هستند مورفولوژی میکروسکوپی انتروکوک وس 
(کوکوس‌های گرم مثبت به صورت جفت جفت) 
نیز یکی از ویژگی‌هایی اسست که باعث تمایز آنها 
می‌شود ااستافیلو کوکوس‌ها به صورت خوشه‌ها و 
اغلب استرپتوکوکوس‌ها به صورت زنجیره‌های طویل 
هستند). 


(9 


استرپتو کو کوس پایوژنز (گروه +) 
کلمات کلیدی 

گروه ش فارنژیت» پیودرم» تنب 
روماتیسمی» گلومرولونفریت. 


بیولوژی و بیماریزایی 

ه کوکسی‌های گرم مثبت سریع‌الرشد 
که به صورت زنجیره‌ای آرایش 
یافته‌ان د کربوهی_درات اختصاصی 
گروه (آنتی‌ژن ۸) و پروتئین‌های 
اختصاصی تیپ (پروتئین ۷ در 
دیواره سلولی وجود دارند. 

۶ بیماریزایی به وسیله توانایی در جلو گیری 
از فاگوسیتوز (عمدتا به وسیله کپسول, 
بروتئین‌های 16 و شسبه 65 .26 
پپتیداز واسطه‌گری می‌شود)» اتصال و 
تهاجم به سلول‌های میزبان (پروتئین 
1 لیپوتایکوئیک اسید. (پروتئین ۳) 
و تولید توکسین‌ها (اگزوتوکسین‌های 
تب‌زا استرپتوکوکوسی» استرپتولیزین 
٩‏ استرپتولیزین (» استرپتوکینازه 
(10(250) تعیین می‌شود. 


اپیدمیولوژی 

» کلونیزاسیون گذرا در مجرای تنفسی 
فوقانی و سطح پوست اتفاق می‌افتدٍ 
بیماری توسط سویه‌هایی که اخیرا 
کسب شده‌اند ایجاد می‌شود (قبل 
از اینکه آنتی‌بادی‌های حفاظت‌کننده 
تولید شوند). 

۰ فارنژیت و عفونت‌های بافت نرم 
به طور تیپیک توسط سویه‌های 
با پروتئین‌های ۷1 متفاوت ایحاد 
می‌شوند. 

گس‌ترش از فردی به فرد دیگر از 
طریق قطرات تنفسی (فارنژیت) یا 
از طریق برش‌هایی در پوست پس از 
تماس مستقیم با فرد عفونی؛ وسایل 
یا ناقل بندپا اتفاق می‌افتد. 

» افراد در خطر بالاتر ابتلا به بیماری 


خلاصه‌ها. ارکاتیسم‌های مهم از تظر بالیتی 


شامل بچه‌های ۵ تا ۱۵ سال 
(فارنزیت)» بچه‌های ۲ تا ۵ سال با 
بهداشت فردی ضعیف (پیودرم)» 
بیماران باعفونت بافت نرم (سندروم 
شوک توکسیک استرپتوکوکی)» 
بیماران با سابقه فارنژیت 
استرپتوکوکی (تب روماتیسمی» 
گلومرولونفریت) یا عفونت بافت نرم 
(گلومرولونفریت) هستند. 


بیماری‌ها 

مسئول ایجاد بیماری‌های چرکی 
(فارنژیت» عفونت‌ه ای بافت نرم. 
شوک توکسیک استرپتوکوکی) 
و بیماری‌های غیرچرکی (تسب 
روماتیسمی, گلومرولونفریت) است. 

تشخیص 

» روش میکروسکوپی در تشخیص 
عفونت‌های بافت نرم مفید است؛ 
امابرای تشسخیص بیماری‌های 
غیرچرکی يا فارتژیت مفید نمی‌باشند. 

و تست‌های مستقيم برای ات ون 
گروه ۵ برای تشسخیص فارنژیت 
استرپتوکوکی مفید هستند. 

ایزوله‌ها به وسیله کاتالاز 
(منفقی)» واکنش ۳۷8 مثبست 
(ال - پیرولیدونیل آریل آمیداز؛ 
حساسیت به باسیتراسین, و وجود 
آنتی‌ژن اختصاصی گروه (آنتی‌ژن 
گروه ۸) شناسایی می‌شوند. 

تست آنتی استرپتولیزین 0 برای تأیید 
تب روماتیسمی یا گلومرولونفریت 
مرتبط با فارنژیت استرپتوکوکی 
مفید است» تست آنتی ظ 56( 
باید برای گلومرولونفریت مرتبط با 
فارنژیت یا عفونت‌ه ای بافت نرم 
انجام شود. 


درمان. پیشگیری و کتترل 
» پنی‌سیلین ۷ یا آموکسی سیلین برای 


درمان فارنژیت استفاده می‌سود. 
سفالوس‌پورین خوراکی یا ماکرولید 
برای بیمارانی که به پنی‌سیلین آلرژی 
دارند استفاده می‌گردد. پنی‌سیلین 
داخل وریدی یه علاوه کلیندامایسین 
برای عفونت‌های سیستمیک استفاده 

می‌شود. 

ه انتقال اوروفارتژیال پس از درمان 
رخ می‌دهد که می‌تواند مجددا 
درمان گردد. درمان برای انتقال فاقد 
علامت طولانی‌مدت توصیه نمی‌شود 
زیرا آنتی‌بیوتیک‌ه | فلور محافظتی 
نرمال را از بين می‌برند- _ 

شروع نمودن درمان آنتی‌بیوتیکی 
در طی ۱۰ روز در بیماران مبتلا 
به فارتژیت از بروز تب روماتیسمی 
جلوگیری می‌کند. 

ه برای گلومرولونفریت درمان 
آنتی‌بیوتیکی اختصاصی یا 
پروفیلاکسی توصیه نمی‌شود. 

» برای‌بیماران دارای‌سابقه تب‌روماتیسمی 
پروفیلاکسی آنتی‌بیوتیکی قبل از 
جراحی‌ها (منلا دندانی) که می‌توانند 
سبب ایجاد باکتریمی‌های منجرشونده 
به اندوکاردیت شوند لازم است. 


استر پتو کوکوس آ گالاکتیه (گروه ظ) 
کلمات کلیدی 


گروه 13 بیماری ن-وزادی» غربالگری 
زنان باردار. 


بیولوژی و بیماریزایی 

۰ کوکسی‌های گرم مثبت سریع‌الرشد 
که به صورت زنجیره‌هایی آرایش 
یافته‌اند. کربوهی_درات اختصاصی 
گروه (آنتی‌ژن ظ) و کریوهیدرات‌های 
کپسولی اختصاصی تیپ (12 »10 »11 
تا ۲ ۷). 

ه بیماریزایی عمدتا به وسیله توانایی 
فرار از فاگوسیتوز (به واسطه کپسول) 
رح می‌دهد. 


اپیدمیولوژی 

» کلونیزاسیون بدون علامت مجرای 
تنفسی فوقانی و مجرای ادراری - 

بیماری زودرس کسپ‌شده توسط 
نوزادان از مادر در طی بارداری یا در 
زمان تولد. 

ه توزادان در خطر بالاتر عفونت هستند 
اگر (۱) پارگی پیش از موعد غشاء‌هاء» 
بارداری طولانی‌مدت. تولد پیش از 
موعد یا بیماری استرپتوکوکی گروه ظ 
عادری عقضر تفای افتد .و |6۲ عادر 
فاقد آنتی‌بادی‌های اختصاصی تیپ و 
دارای سطوح پایین کمپلمان باشد. 

زنان با کلونیزاسیون تناسلی در 
خطر بیماری پس از زایمان هستند. 

» مردان و زنان غیر باردار مبتلا به دیابت 
ملیتوس» سرطان» یا مصرف‌کنندگان 
الکل در خطر بالاتری جهت ابتلا به 
بیماری هستتد. 

شوم قعلی وجوه فارگ 


بیماری‌ها 

مستول بیماری نوزادی (بیماری 
زودرس و دی ررس همراه با منتژیت» 
پنومونیی باکتریمی)» عفونت‌ها در 
زنان باردار (اندومتریت» عفونت‌های 
زخم» عفونت‌های محرای ادراری)» 
و ساير بالغین (باکتریمی؛ پنومونی 
عفونت‌های مفصل و استخوان. 
عفونت‌های پوست و بافت نرم) است. 


» روش میکروسکوپی برای تشخیص 
مننژیت (مایع مغفزی نخاعسی)» 
پنومونی (ترشحات تنفسی تحتانی) 
و عفونت‌های زخم (اگزوداها) مفید 
اشتته 

ه تست‌های آنتی‌ژن حساسیت کمتری 
نسبت به روش میکروسکوپی دارند و 
نباید مورد استفاده قرار گيرند. 


فصل 1۶. استرپت وک و کوس و انتروکوکوس 


» کشت حساس‌ترین تست است محیط 
انتخابی (یعنی 11۷1) برای شناسایی 
بهینهانتقال وژینال نیز است. 

ه آزمایش‌های بر پایسه واکنش زنجیره 
پلی‌مراز برای شناسایی انتقال واژینال 
در زنان باردار به صورت تجاری در 
دسترس هستند, هم‌اکنون برای بهینه 
حساسیت نیاز به استفاده از محیط 
غنی شده است. 

۰ ایزوله‌ها به وسیله نشان دادن 
کربوهی درات اختصاصی گروه 
دیواره سلولی یا تست مثبت تکثیر 


درمان. پیشگیری و کنترل 

ه پنی‌سیلین 0 داروی انتخابی 
است. درمان تجربی با استفاده 
از آنتی‌بیوتیک‌های وسی‌الطیف 
(سفالوسپورین وسیع‌الطیف به علاوه 
آمینو گلیکوزید) تا زمانی که پاتوژن 
خاص شناسایی شود انجام می‌گردد. 
در بیماران مبتلا به عفونت‌های شدید 
از ترکیب پنی‌سیلین و آمینوگلیکوزید 
استفاده می‌شود» سفالوس‌پورین ۳ 
ونکومایسین برای بیمارانی که به 
پنی‌سیلین آلرژی دارند استفاده 
می‌گردند. 

ه برای نوزادان در خطر بالا پنی‌سیلین 
حداقل ۴ ساعت قبل از تولد باید داده 
شود. 

ه در حال حاضر واکسنی در دسترس 


بیستا. 


استر پتوک و کوس پنومونیه 
کلمات کلیدی 
دیپلوکوک‌هاء کپسول, پنومونی» مننژیت؛ 


بیولوژی و بیماریزایی 
ه کوکسی‌های گرم مثبت طویل که به 


صورت جفت جفت (دیپلوکوک) و 


۲۳۵۹ 


زنجیره‌های کوتاه درکنار هم آرایش 
یافته‌اند. دیواره سلولی شامل تایکوئیک 
اسید غنی در فسفوریل کولین 
(پلی‌ساکارید 6) است که برای فعالیت 
آنزیم اتولیتیک یعنی آمیداز لازم است. 

ه بیماریزایی به وسیله توانایی کلونیزه 
کردن اوروفارنکس (ادهسین‌های 
پروتلین سطحی)» گسترش به 
درون بافت به طور نرمال استریل 
(پنومولیزیین» . ایمونوگلوبولین 
[ع۸]1 پروتناز)» تحریک پاسخ 
التهابی موضعی (تایکوئیک اسید, 
اجزاء پپتیدوگلی کان, پنومولیزین) و 
فرار از کشستار فاگوسیتی (کپسول 
پلی‌ساکاریدی) تعیین می‌شود. 

ه مسئول ایجاد پنومونی. سینوزیت» 
و عفونت گوش میانی» منتژیت و 
باکتریمی است. 


اپیدمیولوژی 

ه آغلب عفونت‌ها به وسیله گسسترش 
اندوجن_وس از نازوفارنک س کلونیزه 
شده یا اوروفارنکس به مکان دور 
(مانند ریه‌هاء سینوس‌هاء گوش‌هاء 
خون, مننژها) ایجاد می‌شوند. انتقال 
از فردی به فرد دیگر از طریق قطرات 
عفونی نادر است. 

و کلونیزاسیون در کودکان کم‌سن و 
سال و تماس‌های آنها در بالاترین 
میزان است. 

افراد دارای سابقه بیماری مجرای 
تنفسی ویروسی يا سایر شرایط که 
پا پاک‌سازی باکتریایی از مجرای 
تنفسی تداخل می‌کنند در خطر بالای 
بیماری ریوی هستند. 

ه بچهها و افرلد سین در بیشترین خطار 

ه افراد با اختلال هماتولوژیک (مانند 
بدخیمی» بیماری سلول داسی) یا 
عدم وجود طحال عملکردی در خطر 
سپسیس برقآسا هستند. در جلوگیری 


از فاگوسیتوز (به واسطه کپسول) 
تعیین می‌شسود. اگرچه ارگانیسم در 
همه جا حضور دارد اما بیماری در 
ماه‌های سرد شایع‌تر است. 


تشخیص 

» روش میکروسکوپی بسیار حساس 
است. همینطور کشت نیز بسیار 
آنتی‌بیوتیک‌ها درمان شده باشد. 

ه تست‌های آنتی‌ژن برای پلی‌ساکارید 
) پنوموکوکی در مایع مفزی 
نخاعی (مننژیت) حساس هستند اما 
برای ادرار (منتژیت» پنومونی» سایر 
عفونت‌ها) حساس نمی‌باشند. 

ه تست‌های بر پایه اسید توکلئیک 
تست‌های انتخابی برای تشخیص 
منتژیت به ویژه در بیمارانی که با 
آنقی: بیوتیک درمان شده‌اند. می‌باشند. 

کشت نیاز به استفاده از محیطهای 
مفذی غنی‌شسده (مانند آگار خون 
گوسفند) دارد. ارگانیسم به خیلی از 
آتتی‌بیوتیک‌ها بسیار حساس است» 
بنابراین کشت در بیمارانی که به 
صورت جزئی درمان شده‌اند می‌تواند 
منقی شود. 

ایزوله‌ها به وسیله کات‌الاز (منفی)» 
حساسیت به اپتوچین و حلالیت در 
صفرا شناسایی می‌شوند. 


درمان. پیشگیری و کنترل 

» پنی‌سیلین داروی انتخابسی برای 
سویه‌های حساس است. اگرچه 
مقاومت به طور فزایندهای شایع 
می‌باشد. 

» ونکومایسین همراه با سفتریاکسون 
برای درمان تجربی استفاده می‌شود 
درمان تک دارویی با سفالوس‌پورین» 
فلورو کینولون یا ونکومایسین در 
بیماران عفونی‌شده با ایزوله‌های 
حساس می‌تواند استفاده شود. 

ایمن‌سازی با واکسن کونژوگه ۱۳ 
والاتی بسرای تمام بچه‌های کمتر 


و 
از ۲ سال توصیه می‌نسود واکسن 
پلی‌ساکاریدی ۲۳ والانی برای بالغین 
در خطر بیماری توصیه می‌گردد. 


آنتروکو کوس 

کلمات کلیدی 

دیپلوکوک‌هاء ناقل معدی - روده‌ای, 
مقاومت دارویی» عفونت‌های مجرای 
ادراری» پریتونیت. 


بیولوژی و بیماریزایی 

۰ کوکسی‌های گرم مثبت که به صورت 
جفت جفت و زنجیره‌های کوتاه 
آرایش یافته‌اند (از نظر مورفولوژی 
شبیه استرپتوکوکوس پنومونیه 

» دیواره سلولی با آنتی‌ژن اختصاصی 
گروه (گلیسرول تایکوئیک اسید گروه 
0 

۰ بیماریزایی به وسیله توانایی اتصال 
به سطوح میزبان و تشکیل بیوفیلم‌ها 
و به وسیله مقاومت آنتی‌بیو تیکی 
واسطه گری می‌شود. 


اپیدمیولوژی 

ه مجراهای معدی - روده‌ای انسان‌ها 
و حیوانات را کلونیزه می‌کنند. اگر 
آنتی‌بیوتیک‌های وسیع‌الطیف جمعیت 
باکتریایی نرمال را از بیسن ببرد 
گسترش به دیگر سطوح مخاطی 
اتفاق می‌افتد. 

ه ساختار دیواره سلولی تیپیک 
باکتری‌های گرم مثبت اسست که به 
باکتری اجازه زنده ماندن روی سطوح 
محیطی برای دوره‌های طولانی را 
می‌دهد. 

» اغلب عفونت‌ها اندوجنوس 
هستند (از فلسور باکتریایی خود 
بیمار)» برخی عفونت‌ه ا از طریق 
انتقال فرد به فرد ایجاد می‌شسوند. 

» بیماران در خطر بالا شامل کسانی که 
برای دوره‌های طولانی در بیمارستان 


بستری می‌شوند و با آنتی‌بیوتیک‌های 
وسیع‌الطیف (به ویژه سفالوسپورین‌ها 
که انتروکوکوس‌ها بسه طور طبیعی 
نسبت به آنها مقاوم هستند) درمان 
می‌گردند. 


بیماری‌ها 

‌ بیماری‌ها شامل عفونت‌ه ای 
مجرای ادراری» پریتوئیت (معمولا 
چندمیکروسی) عقونت‌های زخم و 
باکتریمی همراه یا بدون اندوکاردیت 
می‌باشند. 


ی به راحتی روی محیط‌های غیر 
انتخابی رشد می‌کند. با استفاده از 
تست‌های ساده (کاتالاز منفی ال 
- پیرولیدونیل آریل آمیداز مثبت, 
مقاومت به صفرا و اپتوچین) از 
ارگانیسم‌های مرتبط افتراق داده 
می‌شود. 


درمان. بیشگیری و کنترل 

» برای درمان عفونت‌های شدید نیاز 
به ترکیب آمینوگلیکوزید همراه 
بایک آنتی‌بیوتیک فعال علیه 
دیواره (پنی‌سیلین» آمپی‌سیلین یا 
ونکومایسین) اسست. عوامل داروبی 
جدیدتسر برای درمان باکتری‌های 
مقاوم به آنتی‌بیوتیک شامل 
لاینزولید» داپتومایسین. تیگسیکلین 
و کوئینوپریستین/ دالفوپریسیلین 
استفاده می‌شوند. 

۰ مقاومت آنتی‌بیوتیکی یه هر یک 
از این داروها به طور فزاینده‌ای 
شایع است و عفونت‌های ناشی 
از بسیاری از ایزوله‌ها (به ویژه 
انتروکوکوس فیسیوم) با هیچ 
آل‌تیوتدکی قابل درمان نیستند. 

ی گنری ‏ کال خقوتتها از 
به محدودیت‌های دقیق در استفاده 
دارویی و به کارگیری راهکارهای 
کنترل عفونت مناسب دارد. 


جدول ۱۶-۱. استرپتوکوکوس‌های همع 


ارگانیسم 
استریتوکوکوس 


(عبهع»9۳۵۱۵60) 


استرپتوکوکوس 
(ععنع هاهوه .8) 
استرپتوکو کوس 
کانستلاتوس 
(عنطت 60۳۵51 .5) 


استریتوکوکآنژینوسوس 
(کبعهنوته .ع) 
استریتوکوکوس دیس 
گالاکتیه 

همنبعمآموونت .5) 


استریتوکوکوس 
گالولیتیکوس 
(میجتراهلاهع -5) 
استرپتوکوکوس 
اینترمدیوس 

(سله ولد .5) 


استرپتو کوکوس میتیس 
(عذلذره 5۰) 


استرپتوکوکوس 
موتانس 
رید .۶) 


استرپتوک وکوس‌پنومونیه 
۵۱۱۱۵۲۸۵۵ 5۰) 
استرپتو کوکوس پایوژنز 
(5ع«096 5۰) 


استرپتوکوکوس 
سالیواریوس له:سبذلمد5) 


ريشه تاریخی 

کلاا/6 به معنی نرم 60067 به 
معنی دانه یا حبه, (دانه نرم یا کوکسی, 
اشاره داردبه ظاهر طویل و زنجیره‌های 
انعطافپذیر از کوکسی‌ها4 

2 به معنی شیر خواه. (ایزوله 
اصلی که ۱۳۵ نامیده 
شد] عامل مستتیت گاوی بود) 
کب 02/61 به معنی ستاره افشان 
(یزوله اصلی در آگار فرو رفته و 
کلونی‌های کوچکی, کلونی بزرگ را 
احاطه می‌کنند. اطراف کلونی‌ها بر 
روی سطلح یک پلیت آگار تشکیل 
ماهوار رخ تمی‌دهد) 

055 به معنی مرتبط با 


گلودرد 

5ب به معنی بده سخت» 2010010 به 
معنی وابسته به شیر (از دست رفتن 
ترشح سیر ایژوله‌ها با مستتیت 
گاوی مرتبط می‌باشند) 

۲ به معنی گالات ععتیز 
به معنی شسل کننده (قادر به هضم یا 
هیدرولیزمتیل گالات (مسالهو و4 
0۳۳60 به معنی بینابینی 
(ابپام اولیه درب‌اره اینکه آیا یک 
باکتری هوازی یا غیر هوازی است). 
عنلنه به معنی خفیف (به اشستباه 
گمان می‌رفت عفونت‌های خفیف 
ایجاد می‌کند). 

۶ به معنی درحال تغییر 
(کوکسی‌هایی که ممکن است 
شبیه باسیل به نظر بیایند بویژه 
هنگامی که بصورت اولیه در کشت 
ایزوله می‌شوند). 

۶ به معنی ریه‌ها (پنومونی 
ایجاد می‌کند) 

کرو به معنی چرک 26000 به 
عتیتوید کردن اتید کته 
(تولید کننده چرک» به طور تیپیک بمب 
ایجاد چرک در زخم‌ها مرتبط سس 
جیوه به معنی بزاقی (یافت 
شده در بزاق دهان). 


پتوکوکوس و انتروک و کوس 4 


جدول ۰۱۶-۱ استریتوکوگوس‌های مهم (اداب 


فصل ۱۶. استرب 


ارگانیسم ریشه تاریخی 

انتروکوکوس به معنی روده؛ 6066/۵ 
به معنی دانه (کوکسی روده ای) 

انترو کو کوس فکالیس 6ب معنی مرتبط با 
مدفوع. 

انتروکوکوس فیسیوم  .‏ 60661:07به معنی مرتبط با 
مدفوع. 

انتروکوکوس گالیناروم ۰ 601/07077 یعنی مربوط به 
ماکیان (منبع اصلی آن روده‌های 
مکین هلی بو 

انتروکوکوس زآععکهت به معنی 5عککهتا 10۳۸5 

کازلیفلاووس به معنی زرد (56/5کع/ زرد 


جنس‌های استرپتوکوکوس و انتروکوکوس 
مجموعه‌ای متنوع از یی گرم مثبت می‌باشند که 
بصورت تیپیک به شکل(جفتیازنجیره‌ای قرار گرفته‌اند (یر 
عکس دسته‌های تشکیل‌شونده به وسیله استافیلوکوکوس) 
(جدول ۱۶-۱). اکثر گونه‌ها بی‌هوازی اختیاری می‌باشتد 
و برخی از آن‌ها فقط در اتمسفر حاوی دی اکسید کرین 
افزايش يافته (رشد کاینوفیلیک [|ظ6۳۵۲ »ناذ2080۳)|) 
رشد می‌کنند. احتیاجات تغذیه‌ای آن‌ها پیجیده است و برای 
جداسازی به محیطهای غنی شده با سرم یا خون نیاز دارند. 
کربوهیدرات‌ه را تخمیر نموده» در نتیجه اسید لاکتیک 
تولی د می‌کنند و برخلاف گون‌های استافیلوکوکوس, 
استرپتو کو کوس‌ها و انترو کو کوس‌ها کاتالاز منفی -۵0۵۱2:6)) 
(76::/۱۱6 می‌باشند. تعداد جنس‌های کوکسی‌های گرم 
مثبت کاتالاز منفی که به عنوان پاتوژن‌های انسانی شناخته 
شده‌اند در حال افزایش است. با این وجود استرپت وک وکوس و 
انتروکوکوس فراوآن‌ترین جنس‌هایی هستند که جدا شده‌اند 
و شایع‌ترین جنس‌های مسئول بیماری انسان می‌باشند. سایر 
جنس‌ها نسبتا غیر شایع هستند و در جدول ۱۶-۲ لیست 
شده‌اند اما راجع به آنها بیشتر بحث نمی‌شود. 

طبقه‌بن دی بیش از ۱۰۰ گونه در داخل جنس 
استرپتوکوکوس پیچیده است زیرا سه الگوی متفاوت 
که با یگدیگر هم پوشانی نیز دارند بسرای طبقه‌بندی 
ارگانيسم‌ها استفاده می‌گردد: (۱) خصو صیات سرولوژیک 


۷ بخش ۶ ۰ باکتری‌شناسی 


جدول ۰1۶-۲ کوکسی‌های گزم مثبت, کاتالاز منفی 


و بیماری‌های آن‌ها 


باکتریمی, اندوکاردیت (دریچه‌های 
طبیصی و مصنوعی) آبسه‌های مفزی 
اکتسابی از بیمارستان و عفونت‌های 
باکتریمی, اندوکاردیت و عفونت‌های 
مجرای ادراری. 

باکتریمی» اند وکاردیت و عفونت‌های 
مجرای ادراری» عفونت‌های زخم. 
باکتریمی» اندوکاردیت (دریچه‌های 
طبیعی و مصنوعی) و عفونت‌های چشم. 
باکتریمی در بیماران دارای نقص سیستم 
ایمنیء اندو کاردیت (دریچه‌های طبیعی و 
مصنوعی) عفونت‌های مجرای ادراری و 
آوستئومیلیت. 

عفونت‌های فرصت طلب شامل 
باکتریمی» عفونت‌های زخم» عفونت‌های 
سیستم عصبی مرکزی و پریتونیت. 
عفونت‌های فرصت طلب شامل 
باکتریمی در بیماران شدیدا دارای نقص 
سیستم آیمنی. 

بسه جدول‌ه ای ۱۶-۳ و ۱۶-۴ مراجعه 
کنید 


آبیوتروفیا 


آثر و کوکوس 


انتروکوکوس 
گرانولیکاتلا 


لاکتوکوکوس 


لوکونوستوک 
پدیوکوکوس 
استرپتوکو کوس 


گروه‌بندی‌های لانسفیلد (در اصل ۸ تا ۸18 (۲) الگوهای 
حمولیتیک: همولیز کامل(بتا [8]» همولیز ناقص (لفا[0]) 
و عدم همولیز (گاما [4]۷ و (۲) خصوصیات‌های بیوشیمیایی 
(فیزیولوژیک). اگرچه این بسیار ساده نمودن می‌باشد. اما 
ین کاربردی است که در نظر گرفته شود استریتوکوکوس‌ها 
به دو گروه تقسیم‌بندی شده‌اند: (۱) استرپتوکوکوس‌های 
بتاهمولیتیک که توسط گروه‌بندی لانسفیلد طبقه‌بندی شده‌اند 
و (۳) استرپتوکوکوس‌های آلفاهمولیتیک یا گاما-همولیتیک 
که به وسیله آزمایش بیوشیمیایی تقسیم‌بندی شده‌اند. 
استرپتوکوکوس‌های گاما-همولیتیک مجموعاً تحت عنوان 
استر پتو کو کوس‌های ویر یدنس ٩۱۳00۱۵6۵66۱(‏ مصفلز۳ :0۱۷ 
نامیده می‌شسوند. این نام از ویریدیس (نْت۷1) (در لاتین 
به معنای سبز می‌باشد) گرفته شده و اشاره به پیگمان سبز 
ایجادشونده در نتیجه همولیز ناقص روی بلاد آگار می‌باشد. 

ربکا لانسفیلد (1200611610 8606602) الگوی 


طبقه‌بندی سرولوژیک را در سال ۱۹۳۳ ابداع کرد 
سویه‌های بتا-همولیتیک دارای آنتی‌ژن‌های دیواره سلولی 
اختصاصی گروه می‌باشند که بیشتر آن‌ها کر بوهیدرات‌ها 
(۵۳۵۸۵۱ 6۸۳۵0۵۲ ) هستند. این آنتی‌ژن‌ها را می‌توان 
به سپهولت توسط آزمایش‌های ایمونولوژیک شناسایی 
کردو برای تشخیص سریع برخی پاتوژن‌های مهم 
استرپتوک و کوسی مفید می‌باشند. برای مثال استر پتو کو کوس 
پایوژن ز (در الگوی تایپ بندی لانس‌فیلد به عنوان گروه 
۸ استرپتوکوکوس طبقه‌بندی شده است) عامل فارنژیت 
استرپتوکو کوسی (گلودرد استرپتوکوکسی (۳:0۵6) 5500)) 
می‌باشد. آنتی‌ژن گروه برای اين ارگانیسم مسستقیما از 
نمونه‌های سواپ گلو گرفته شده. توسط ایمونواسی‌های 
سریع شناس‌ایی می‌شود و تست تشخیصی متداولی 
در بیمارستان و آزمایشگاه‌های بالینی می‌باشد. الگوی 
تایپ‌بندی لانسفیلد عمدتا برای تعداد معدودی از گونه‌های 
استرپتوکوکوس (نظیر آن‌هایی که در گروه‌های ۸۵۸ 5 ۲ 
و 0 می‌باشند. جدول ۱۶-۳) استفاده می‌شود. 

آنتروکوکوس‌ها (کوکسی‌های روده‌ای) پیش از 
این به عنوان استرپتوکوکوس‌های گروه 0 تقسیم‌بندی 
شده‌اند زیرا آنها دارای آنتی‌ژن دیواره سلولی گروه 0 یعنی 
گلیس_رول تایکوئیک اسید (۵010 عذمطهنع1 [6۲0ع/01) 
مشترک با سایر استرپتوکوکوس‌ها می‌باشند. در سال ۱۹۸۴ 
انتروکوکوس‌ها در داخل جنس جدید یعتی انتروکوکوس 
مجددا طبقه‌بندی شدند و هم‌اکنون ۵۴ گونه در این جنس 
وجود دارد. اگرچه گونه‌های نسبتا اندکی پاتوژن‌های انسانی 
مهم هستند. شایع‌ترین گونه‌های جدا شده و بالینی مهم 
انترو کوکوس فکالیس و انترو کو کوس فیسیوم می‌باشند. 
انترو کوک وس گالیناروم و انترو کو کوس کازلیفلاووس نیز 
کلونیزه‌کننده‌های شایع مجرای روده‌ای انسان هستند و به 
دلیل اينکه به طور ذاتی مقاوم به ونکومایسین می‌باشند 
حائز اهمیت هستند. 

استرپتو کوکوس‌های ویریدنس به پنج گروه مجزا از 
نظر بالینی تقسیم شده‌اند (جدول ۱۶-۴). برخی گونه‌های 
استرپتوکوکوس‌های ویریدنس می‌توانند بتا-همولیتیک» 
همچنین آلفا-همولیتیک و غیرهمولیتیک باشند» که 
متأسفانه اين دلیل طبقه‌بندی این باکتری به وسیله هر دو 
گروه‌بندی لانسفیلد آنها و به عنوان استرپتوکوکوس‌های 


فصل ۱۶. استرپتوکو کوس و انتروکو کوس 


۳ 


جدول ۶-۳۲۳ ۱ ,+ طبقه بندی استریتوکوکوس‌های بتا-همولیتیکی شایع 


گروه گونه معرفی‌شده 


7 استرپتو کوکوس پایوژنز 


گروه استرپتوکوکوس آنژینوسوس 
8 استرپتوکوکوس آگالاکتیه 


60 

استرپتوکوکوس دیس گالاکتیه 
گروه استرپتوکوکوس آنژینوسوس 
استرپتوکوکوس دیس گالاکتیه 


بیماری‌ها 

فارنژیت» عفونت‌های پوست و بافست نرم؛ باکتریمی؛ تب 
روماتیسمی, گلومرولونفریت حا 

آبسه‌ها 

بیماری نوزادان» اندومتریت عفونت‌های زخم» عفونت‌های مجرای 
ادراری؛ باکتریمی» پنومونی, عفونت‌های پوست و بافت نرم 
فارنژیت, گلومرلونفریت حاد 

آبسه‌ها 


فارنژیت» گلومرولونفریت حاد 


جدول ۱۶-۴. طبقه‌یتدی گروه ویریدنس از استریتوکوکوس 


گروه گونه‌های معرف بیماری‌ها 
آتژینوسوس استرپتوکو کوس آنژینوسوس آبسه‌ها در مفز, 
استرپتوکوکوس کانستلاتوس اوروفارنکس؛ یا 
استرپتوکوکوس اینترمدیوس حفره صفاقی 
میتیس استرپتوکوکوس میتیس» اندوکاردیت تحت حاده سپسیس در بیماران 
استرپتوکوکوس پنومونیه, نوتروپنیک» پتومونی» منتژیت 
استرپتوکوکوس اورالیس 
موتانس استرپتوکوکوس موتانس, پوسیدگی دندان» باکتریمی 
استرپتوکووکوس سوبرینوس 
سالیواریوس استرپتوکو کوس سالیواریس باکتریمی» اندو کاردیت 
بوویس استرپتوکوکوس گالولیتیکوس زیر گونه گالولیتیکوس باکتریمی مرتبط با 
(عیت زا اه ااهع .ودطابده عبت 20111۷ .6 زیر گونه ]-_ سرطان معدی-روده‌ای (زیر گونه گالولیتیکوس» 
پاستوریانوس (60۳5/عهر .مدب مننژیت زیرگروه (پاستوریانوس) 
فاقد گروه استرپتوکوکوس سوئیس منتژیت باکتریمی» سندروم شوک توکسیک 


ویریدنس می‌باشد. اگرچه طبقه‌بندی استرپتوکوکوس‌ها 
برخی مواقع گیج‌کننده است. اما بیماری بالینی برای 
گونه‌های مجزا به خوبی تعریف شده است که تمرکز انتهای 
این فصل بر روی آنها خواهد بود. 


استرپتو کوکوس پایوژنز 
استرپتو کو کوس پایوژن ز بیماری‌های چرکی و غیر 


چرکی متنوعی ایجاد می‌کند (کادر ۱۶-۱). اگرچه اين 
ارگانیسم شایع‌ترین عامل فارنژیت باکتریایی 820067121 


استرپتوکوکوسی 


عنانوجمه۳) می‌باشد. بدنامی استرپتوکوکوس پایوژنز, که 
به طور عمومی باکتری‌های گوشت‌خوار (عطناهعه-طعم(۳) 
نامیده می‌شوند» به دلیل میونکروز (۷6۲۵۳60۲0616) تهدید 
کننده حیات ایجادشونده توسط این ارگانیسم می‌باشد. 


فیزیولوژی و ساختار 

ایزوله‌های استرپتوکوکوس پایوژنز کوکسی‌های 
کروی مانند با قطر ۱ تا ۲ میکرومتر می‌باشند که بصورت 
زنجیره‌های کوتاه در نمونه‌های بالینی و زنجیره‌های بلند 
هنگام رشد در محیطهای مایع دیده می‌شسوند (ضکل 


بخش ء باکتری‌شناسی 


۱۶-۱) رشد آن‌ها بر روی محیط بلاد آگار غنی شده, 
مطلوب می‌باشد. اما اگر محیط حاوی غلظت بالایی از 
گلوکز (016056)) باشد» رشد آن مهار می‌شود. پس از ۲۴ 
ساعت انکوباسیون کلونی‌های سفید ۱ تا ۲ میلی‌متری با 
نواحی بزرگ بتا همولیز دیده می‌شوند (شکل ۱۶-۲), 
ساختار آتتی‌زنی استرپتوکوکوس پایوژنز مورد مطالعه 
گسترده قرار گرفته است. اسکلت بندی ساختاری اصلی 
دیواره سلولی. لایه پپتیدو گلیکان می‌باشد که از لحاظ 
ترکیب مشابه آنچه که در دیگر باکتری‌های گرم مثبت 
مشاهده می‌شود. اسست. درون دیواره سلولی آنتی‌ژن‌های 
اختصاصی گروه و اختصاصی تیپ قرار دارند. کربوهیدرات 
اختصاصی گروه 0۵۱6 جطمطای ععموونام۳)) که 
تقریبا ۱۰ درصد از وزن خالص سول را در بر می‌گیرد 
(نتی‌ژن گروه ۸ لانس‌فیلد) دایمری از آن-استیل کلوکز 
آتی نم (عطصجومباآع | بجاعع۵-2) و رامنوز (عوممصعطق) 
می‌باشد. از این آنتی‌ژن برای طبقه‌بندی استرپتوکوکوس 
گروه ۸ و تمایز آن‌ها از دیگر گروه‌های استرپتوکوکوسی 
استفاده می‌شود. پروتتین ۷1 (۷۱۲۳۵/۵:0) پروتئیسن 
اصلی اختصاصی تیپ (۳۲0۱۵[8 106-92601616 ) مرتبط 
با سویه‌های بیمریز اسست. این پروتئین متسکل از دو 
زنجیره پلیپپتیدی بوده که در یک آلفا هلیکس پیچیده 
شده‌اند. پروتئین در غشاء سیتوپلاسمی لنگر انداخته و 
تا دیواره سلول گسترش یافته و از سطح سلولی بیرون 
زده است. انتهای کربوکسیلی در غشاء سیتوپلاسمی 
نگر انداخته و بخشی از مولکول در دیواره سلولی بین 
تمام استرپتوکو کوس‌های گروه ۸ ایه وسیله توالی اسید 


۹ 


«_ِ 


شکل ۱۶۰۱ رنگ‌آمیزی گرم استربتوکوکوس پایوژنز. 


آمینه) بسیار حفظ شده است. انتهای آمینی که به بالای 
مشاهده شده در بین سروتیپ‌های خاص پروتئین‌های ۱۸ 
می‌باشد. پروتئین‌های 11 به مولکول‌های کلاس 1و [ا 
طبقه‌بندی می‌شوند. پروتئین‌های ]۷ کلاس 1 انتی‌ژن‌های 
نمایان شده (ععهعتا۸ ۳:0560) مشسترک دارند. در 
حالیکه پروتئین‌های 6 کلاس ۲1 فاقد آنتی‌ژن‌های به 
اشتراک گذاشته شده نمایان شده می‌باشند. اگرچه سویه‌ها 
با هر دو کلاس آنتی‌ژن می‌توانند عفونت‌های چرکی و 
پروتئین‌های ۸۶ کلاس 1 (آنتی‌ژن‌های مشترک نمایان شده 
[دمعءع221 5۳2760 1۳0560]) می‌توانند تب روماتیسمی 
ایجاد کنند. طبقه‌بندی اپیدمیولوژیکی استرپت وکوکوس 
بایوزتر بر اساس آنالیز توالی ژن ۰77 (606ع 27۶) 
که پروتئین‌های را کد می‌کند. انجام می‌ ش‌ود. دیگر 
اجزاء مهسم در دیواره سلولی استرپتوکوکوس پایژتز 
عبارتند از پروئین‌های سطحی شبه ۷۱ 5۲۲۵۰6 ۱۱1-۱۲ 
(0۳0۶105» لیپوتایکوئیک اسید و پروتئین ۲.کمپلکسی 
متشکل از ۲۰ ژن که خانواده بزرگ ژن 277 را تشکیل 
می‌دهند پروتئین‌های شبیه ۸۷ همچنین پروتئین‌های 
۷ و پروتئین‌های متصل شونده به ایمونو گلوبولین 
(عصتعنميم عصتهصنط(ع) صناتاملعمصنصصا) را کد 
می‌کنند. لیپوتایکوئیک اسید و پروتئین * از طریق پیوند 
به فیبرونکتین (۳:0۳006000) که در سطح سلول میزبان 
قرار دارده اتصال به سلول‌های میزبان را تسهیل می‌نمایند. 


شکل ۱۶-۲ استرپتوکوکوس پایوژنز (گروه ۸) به طور تیپیک 
کلونی‌های کوچک با حاشیه‌ای بزرگ از همولیز نشان می‌دهد. 


- ۳ 


فصل 1۶. استرپتو کوکوس و انتروک و کوس ّ 


کادر ۱۶-۱ . بیماری‌های استرپتوکوکوسی و انتروکوکی: خلاصه‌های بالینی 


استر پتو کو کوس پایوژنز (گروه ۵۸) 
عفونت‌های چر کی 
فارنژیت: حلق قرمز شده و ترشحات معمولا دیده می‌شوند. 
لنف آدنوپاتی گردنی نیز شایع می‌باشد. 
تب سرخ: حساسیت اریتمات-وز پراکنده که از سینه آغاز 
می‌شود و به بغل‌ها گس‌ترش می‌یابد» عارضه‌ای از فارنژیت 
استرپتوکوکوسی 
پیودرما: عفونت پوستی محلی با وزیکول‌هایی که بتدریج به 
پوستول تبدیل می‌شوند» شواهدی از بیماری سیستمیک دیده 
نمی‌شود. 
باد سسرخ: عفونت پوستی موضعی همراه با درد تورم. بزرگی 
لنفی و علائم سیستمیک. 

سلولیت: عفونت پوست که بافت‌های زیر پوستی را درگیر می‌کند. 
فاسیت نکروز دهنده: عفونت عمیق پوستی که ماهیچه‌ها و 
لایه‌های چربی را تخریب می‌کند. 
سندروم شوک سپتیک استرپتوکوکوسی: عفونت 
سیستمیک چند عضوی شبیه به سندروم شوک سپتیک 
استافیلو کوکوسی, با این وجود. اغلب بیماران باکتریمی داشته و 
دارای شواهدی از فاسیت هستند. 
دیگر بیماری‌های چرکسی: انواعی از عفونت‌های دیگر 
شناس‌ایی شدند از جمله پورپورال سپسیس, التهاب عروق 
لتفاوی و پنومونی. 


عفونت‌های غیر چرکی 

تب روماتیسمی: تغییرات التهابی در قلب (پان کاردیت مفاصل 
(آرترالژی تا آرتریت» رگ‌های خونی و بافت‌های زیر پوستی, 
گلومرولونفریت حاد: تورم حاد گلومرول‌های کلیوی با افزایش 
فشار خون» خون ادراری» ادم و وجود پروتئین در ادرار. 


استرپتوکو کوس آ گالاکتیه (گروه 3۶) 

بیماری نوزادی اولیه: در فاصله ۷ روز پس از تولده نوزادان 
مبتلا علائم پنومونی» مننژیت و سپسیس را نشان می‌دهند. 
بیم‌اری نوزادی تاخیری: بیش از یک هفته پس از تولد» 
نوزادان علائم باکتریمی با منتژیت را نشان می‌دهند. 
عفونت در زنان باردار: بیشتر به عنوان اندومتریت پس 
از زایم ان, عفونت‌های زخمی» عفونت‌ه ای مجاری ادراری» 
باکتریمی و گرفتاری‌های منتشر ممکن است. رخ دهد. 
عفونت در دیگر افراد بالغ: شایع‌ترین بیماری‌ها عبارتند 
از باکتریمی, پنومونی» عفونت‌های مفصل و استخوان و 
عفونت‌های بافت نرم و پوست. 


دیگر استرپتوکوکوس‌های بتا- همولیتیک 
تشکیل آبسه در بافت‌های عمیق: مرتبط باگروه 


استرپتوکو کوس آنزینوسوس. 

فارنژیت: مرتبط با استرپتوکوکوس دیس گالاکتیه» بیماری 
شبیه به آنچه توسط استرپتوکوکوس پایوژنز ایجاد می‌شود. 
می‌باشد. می‌تواند پیچیده و همراه با گلومرولونفریت باشد. 


استر پتو کو کوس‌های ویریدنس 

تشکیل آبسه در بافت عمیق: مرتبط با گروه استرپتوکو گوس 
آنژینوسوس. 

سپتی سمی در بیماران نوتروپنی ک: مرتبط با گروه 
استرپتوکوکوس میتیس. 

اندو کاردیت تحت حاد: مرتبط با گروه‌های استرپتو کو کوس 
میتیس و استرپتوکوکوس سالیواریوس. 

پوسیدگی دندانی: مرتبط با گروه استرپتوکوکوس موتانس. 
بدخیمی‌هصای مجسرای معصدی- روده‌ای: مرتبط با گروه 
استرپتوکوکوس بوویس (استریتوکوکوس گالولیتیکوس زیر 
گونه گالولیتیکوس). 

مننژیست: مرتبط با استرپتوکوکوس گالولیتیکوس زیر گروه 
پاستوریانوس, استرپتوکوکوس سوئیس و گروه استرپتوکوکوس 


میس 


استرپتوکوکوس پنومونیه 

پنومونی: شسروع حاد با تب و لرز شدید و تب» سرفه همراه با 
خلط خون آلود. سفتی لوبر 

مننژیت: عفونت شدید که شامل تب سردرد و سپسیس 
می‌شود. مرگ و میر بالا و نقص‌های عصبی شدید در 
نجات‌یافتگان. 

باکتریمی: در بیماران مبتلا به منتژیت شایع‌تر از بیماران مبتلا 
به پنومونی» عفونت گوش میانی یا سینوزیت است. سپسیس 
حاد در بیماران فاقد طحال. 


انتروکوکوس فکالیس و انتروکوکوس فیسیوم 

عفونت مجرای ادراری: دیسوری» چرک در ادرار بیماران 
بستری در بیمارستان که دارای کتتر ادراری دائمی بوده و 
دریافت‌کننده آنتی‌بیوتیک‌های سفالوسپورینی وسیع‌الطیف . 
هستند, شایع‌تر می‌باشد. 

پریتونیت: تورم و حساسیت شکمی پس از جراحی یا ضربه 
شکمی بیماران به طور تیپیک واقعا بیمار هستند تب‌دار 
می‌باشند و کشست‌های خون آنها مثبت است. معمولاً یک 
عفونت چندمیکروبی است. 

باکتریمی: با عفونت موضعی يا اند و کاردیت مرتبط است. 
اندوکاردیت: عفونت اندوتلی وم یا دریجه‌های قلب. همراه با 
باکتریمی پایدار, می‌تواند به صورت حاد یا مزمن بروز کند. 


بوچومیی. ,+ 
مرو 


بخش ‏ ۰ باکتری‌شناسی 


برخی گونه‌های استرپتوکوکوس پایوژتر دارای یک 
کپسول اسید هیالورونیکی (6اادمه) ۸۵۱0 »نممسله 6 
خارجی هستند که از لحاظ آنتی‌ژنی از اسید هیالورونیک 
موجود در بافت‌های همبند پستانداران» غیر قابل تمایز 
است. از آنجایی که کپسول می‌تواند باکتری‌ها را از حذف 
فاگوسیتیک محافظت نمایده سویه‌های دارای کپسول به 
احتمال زیاد مسئول ایجاد عفونت‌های شدید سیستمیک 


۳۹ 


می‌باشند. 


بیماریزایی و ایمنی 

بیماریزایی گروه ۸ استرپتوکوکوس‌ها به وسیله 
توانایی باکتری‌ها برای فرار از اپسونیزه شدن و فاگوسیتوز, 
چسبیدن و تهاجم به سلول‌های میزبان و تولید طیف 
وسیعی از آنزیم‌ها و توکسین‌ها تعیین می‌شود. 


بر هم کنش‌های اولیه میزبان-انگل 

استرپتوکوکوس پایوژنر مکانیسم‌های چندگانه‌ای 
برای فرار از اپسونیزه شدن و فاگوسیتوز بکار می‌گیرد. 
کپسول اسید هیالورونیکی یک ایمونوژن ضعیف می‌باشد و با 
فاگوسیتوز مداخله می‌کند. پروتئین‌های ۱1 همچنین از طریق 
مهار اتصال جزء 030 کمپلمان که یک واسطه مهم فاگوسیتوز 
می‌باشد با فاگوسیتوز تداخل می‌نمایند. همچنین 739 ممکن 
است به وسیله فاکتور 13 که به سطح سلول پروتئین 71 متصل 
می‌گردد تجزیه شود. پروتئین‌های شبه (عطاه‌اهت2 عز-06) 
از نظر ساختاری شسبیه پروتئین‌های ۱1 هستند و تحت 
کنترل تنظیمی یکسانی می‌باشند. ان پروتئین‌ها به وسیله 
اتصال به بخش ۰ آنتی‌بادی‌ها یا فیبرونکتین» فعال شسدن 
کمپلمان از طریق مسیر آلترناتیو را مهار و میزان 030 متصل 
را کاهش می‌دهند و بدین شیوه با فاگوسیتوز تداخل می‌نمایند. 
در نهایت تمام سویه استرپتوکوکوس پایوژنز دارای «5) 
پپتبداز (۳۵۳۷0۵56 52)) بر روی سطح خود می‌باشند. این 
سرین پروتئاز (۳:۵۱6۵56 56۲126) 052 را که یک جذب 
کننده شیمیایی نوتروفیل‌ها و فاگوسیت‌های تک هسته‌ای 
می‌باشد. غیرفعال نموده و باکتری‌ها را از پاکسازی اولیه از 
بافت‌های عفونی» محافظت می‌نماید. 

آنتی‌ژن‌های باکتریایی مختلف بسیاری شناسایی 
شده‌اند که چسبند گی به سلول‌های میزبان را تسهیل می‌کند 


که مهمترین آن‌ها اسید لیپوتایکوئیک (نمط‌نعامونز ) 
0 پرو تئین‌همای 1 (عمذه0۵: ۷) و پروتئین ۲ 
(«۵ا:۳ ۳) می‌باشند. چسبندگی اولیه شامل یک واکنش 
ضعیف بسن اسید لیپوتایکویک و جایگاه‌های اتصالی 
اسید چرب روی فیبرونکتین (۳:0۳0660۳) و سلول‌های 
اپی‌تلیال (۱15ع0 آهذاهط1ز12) می‌باشد. چسبندگی بعدی 
شامل پروتئین ۷ پروتئین ۲ و دیگر ادهسین‌ها 
(چسبنده‌ها) که با گیرنده‌های اختصاصی س‌لول میزبان 
واکنش می‌دهند» می‌باشد. 

استرپت وکوکوس پایوژنر می‌تواند به درون سلول‌های 
آپی‌تلیال تهاجم کند این پروسه توسط پروتئین ۱۱ 
پروتلین ۲ و دیگر آنتی‌ژن‌های باکتریایی واسطه گری 
می‌شود. اعتقاد بر این است این ورود یرای حفظ عقونت‌های 
پایدار (مثلا فارنژیت استرپتوکوکوسی عود کننده) و تهاجم 
به بافت‌های عمقی حائز اهمیت است. 


توکسین‌ها و آنزیم‌ها 

اگزوتوکسین‌های تب زای استرپتوکوکوسی 
((5۵0) عونمم نموم اآمیم 5۳۵۵۱۵ که در 
ابتدا توکسین‌های اریتروژنیک (عصن۲0 عنصهع9۲0ظ) 
نامیده می‌شدند. توسط سویه‌های لیزوژنیک (۲5026010) 
استرپتو کوکوسی تولید می‌شسوند و شبیه به توکسین تولید 
شده توسط کورینه باکتریوم دیفتریه می‌باش‌ند. چهار 
توکسین (606۸ ۳638 ۹۳60 و 8۳6) حساس به 
حرارت (21-120116ع۳1) و از نظر ایمونولوژیکی متمایز در 
استرپتوکوکوس پایوژنز و در سویه‌های نادری از گروه‌های 
استرپتوکوکوسی ) و 0 شرح داده شده‌اند. این توکسین‌ها 
به عنوان سوپر آنتی‌ژن‌ها (56:201[86065) عمل نموده و 
با ماکروفاژها و سلول‌های 7 کمکی واکنش نان می‌دهند 
و سایتوکاین‌های پیش التهابی آزاد می‌کنند. اعتقاد بر اين 
است که این خانواده از اگزوتوکسین‌ها مسئول تظاهرات 
بالینی بیماری‌های استرپتوکوکوسی شدید از جمله فاسیت 
نکروز دهنده (اننهکع۳ عط21ذ600۱) و سندروم شوک 
سپتیک استرپتوکو کوسی 500 1060 5۱۲6۱0606621 
۶ و همچنین راش مشاهده شونده در بیماران 
مبتلا به تب سرخ (6۷6۲ ۹6۵۲161 می‌باشند. اينکه راش 
ناشی از اثر مستقیم توکسین بر روی بستر مویرگی بوده 


یا به احتمال بیش‌تر واکنش‌های افزایش حساسیت ثانویه 
می‌باشد. نامشخص است. 

استرپتولیزین 5 ٩(‏ «:50۲60۷0۱۲9) یک همولیزین 
متصل به سلول. غیر ایمون_-وژن (0نجععمصسصهنمهلم) 
پایدار در برابر اکسیژن (0260-512010) می‌باشد که 
می‌توان د اریتروسیت‌ها: لوکوسیت‌ها و پلاکت‌ها را ليز 
نماید. همچنین می‌تواند آزاد شدن محتویات لیزوزومی را 
پس از فاگوسیته شسدن, تحریک کرده و منجر به مرگ 
سلول فاگوسیت کننده شود. استرپتولیزین 5 در حضور سرم 
(5 نشان‌دهنده آن است که مقاوم به سرم (ع1201٩‏ صنطه) 
می‌باشد) تولید می‌شود و مسئول همولیز بتا خاص مشاهده 
شونده بر روی محیطهای بلاد آگار می‌باشد. 

استرپتولیز ین 0 () «:5۱۳۰۳۱۵۱۲) یک هموليزین 
حساس در برابر اکسیژن (6-120116ع,ج<0) است که 
قادر به لیز کردن اریتروسیت‌هاء لوکوسیت‌ها, پلاکت‌ها و 
سلول‌های کشت داده شده می‌باشد. این همولیزین از لحاظ 
آنتی‌ژنی به توکسین‌های حساس در برابر اکسیژن تولید 
شده توسط استرپت وک وکوس پنومونیه, کلستریدیوم تتانی, 
کلستریدیوم پرفرنجنس, باسیلوس سرئوس و لیستریا 
مونوس‌ایتوژنر مرتبط می‌باشد. به آسانی علیه استرپتولیزین 
0 آنتی‌بادی‌هما (آنتی‌بادی‌های ضد استرپتولیزین 0 
0۵ ترشح می‌شوند که این خصلتی است که آن را 
از استرپتولیزین 8 متمایز می‌کند و برای اثبات عفونت اخیر 
استرپتوکو کوسی گروه ۸ (تست ۵50 [اعع) ۸50]) مفید 
می‌باشد. استرپتولیزین 0 توسط کلستر ول (0۱:00۲0۱)) 
موجود در لیپیدهای پوستی به صورت غیر قابل بازگشت 
مهار می‌شود. بنابراین بیماران مبتلا به عفونت‌های پوستی, 
انتی‌بادی‌های ۸50 تولید نمی‌کنند. 

حداقل دو فرم استریتو کیناز (۸۰) توصیف شده 
است. این آنزيم‌ها پلاسمینوژن را شکسته, پلاسمین پروتناز 
آزاد می‌شسود که فیبرین و فیبرینوژن را می‌شکند و منجر 
به لیز لخته‌ها و ذخیره‌های فیبرین می‌شود. بنابراین این 
آنزيم‌ها می‌توانند لخته‌های خون و ذخیره‌های فیبرین را 
تجزیه کنند و سبب گسترش سریع استرپتوکوکوس پایوژنز 
در بافت‌های عفونی شوند. آنتی‌بادی‌های ترشح شده بر 
علیه این آنزیم‌ه ا (آنتی‌بادی‌ه ای آنتی اسستر پتوکیناز 
احالمطنسد محدونماهام ۲ امه|) نشانه مفیدی برای 


فصل ۱۶. استرپتوک و کوس و انترو کوکوس ۷ 


چهار دی اکسی ریبونو کلتاز (عععهعاع۵۵۲۵0۲ع۱) 
(۶0:((اهای + تا «) متمایز از لحاظ ایمونولوژیکی 
شناسایی شدهاند. این آنزيم‌ها سایتولیتیک نیستند اما قادر 
به دپلیمریزه کردن دی اکسی ریبونو کلئیک اسید (1(۸۵) 
آزاد موجود در چرک می‌باشسند. این روند ویسکوزیته مواد 
آبسه را کاهش داده و گسترش ارگانیسم‌ها را تسهیل 
هی کت لاه آنتی‌بادی‌های تولید شده بر علیه ظ ۷۵56((] 
یک مارکر مهم برای عفونت‌های استرپتوکوکوس پایوژنز 
(تست 8 2۳01-1(*۸:0) خصوصا در بیماران مبتلا به 
عفونت‌های پوستی. می‌باشند. زیرا در تولید آنتی‌بادی علیه 
استرپتولیزین 0 ناقص عمل می‌کنند (متن قبلی را ببینید؛ 


اپیدمیولوژی 

مراکز کنترل و پیشگیری بیماری تخمین زده است 
که سالانه حداقل ۱۰ میلیون مورد بیماری غیر تهاجمی 
رخ می‌دهد که از این میان پیودرم و فارتژیت شایح‌ترین 
عفونت‌ها هستند یا در حدود ۱۵ درصد همه بیماران مبتلا 
به فارنژیت دارای عفونت ناشی از استرپتو کوک پاپوژنز 
هستند (تقریبا همه عفونت‌های دیگر توسط ویروس‌ها 
ایجاد می‌شوند). تقریبا ۲۰ تا ۳۰ درصد بیماران مبتلا به 
پیودرما (زردزخم) دارای عفونت استرپتوکو کوس پایوژتز 
هستند. درحالیکه مابقی این افراد با استافیلو کوس اوروس 
عفونی شده‌اند. 

استرپتوکوکوس گروه ۸ می‌توان د اوروقارنکس 
کودکان سالم و بالفین جوان راء بدون وجود بیماری بالینی. 
کلونیزه نماید. با این وجود, ایزوله کردن استرپت وک وکوس 
پایوژنز در بیمار مبتلا به فارتژیت معمولا دارای اهمیت 
است. کلونیزاسیون بدون علامت با استرپتوکوکوس پایوژنز 
گذرا می‌باس و پوسیله توانایی قنسخص در آیجاد آیستی 
اختصاصی نسبت به پروتئین 1 سویه کلونیزه کننده و 
همچنین حضور ارگانیسم‌های رقیب موجود در اوروفارنکس 
تنظیم می‌شود. بیماران درمان نشده آنتی‌بادی‌هایی علیه 
پروتئین ۷ باکتریایی اختصاصی تولید می‌کنند که منجر 
به ایمنی طولاتی مدت می‌شسوده با اين وجود» اين پاسخ 
آنتی‌بادی در بیماران درمان شده از بین می‌رود. 


‌ 


و و ۶ 


۶ 


بخش ۶ ۰ باکتری‌شناسی 


به طور کلی» بیماری استرتوک وکوس پایوژثر توسط 
سویه‌هایی اخیرا کنتتب شده ایحاد می‌شود که می‌توانند 
عفونتی را در فارنکس يا پوست. قبل از تولید آنتی‌بادی‌های 
اختصاصی یا قبل از تکثیر ارگانیسم‌های رقیب ایجاد کنند. 
فارنزیت ایجاد شونده توسط استرپتوکوکوس پایوژنز عمدتا 
اما نوزادان و بالغین نیز حساس می‌باشند. پاتوژن از شخص 
به شخص از طریق قطرات تنفسی» گسترش می‌يابد. ازدحام 
از قبیل در کلاس درس و مهد کودک احتمال گس‌ترش 
ارگانیسم ره خصوصا در طول ماه‌های زمستان بالا می‌برد. 
فاسیت) معمولا پس از کلونیزاسیون پوستی با استرپتوکو کوس 
شکاف در پوست به بافت‌های سطحی یا عمقی وارد 
می‌قنوند. 


بیماری‌های بالینی 
بیماری استرپتوکو کوسی چر کی 
فارنژیت 

فارنژیت (کنانع۲۳2) معمولا ۲ تا ۴ روز پس از 
برخورد با پاتوژن گسترش می‌یابد و با یک شروع ناگهانی 
گلو درده تب بیحالی و سردرد همراه است. ناحیه خلفی 
حلق ظاهری اریتمتوز همره با اک زود درد و نفادنویاتی 
گردنی می‌تواند برجسته باشد. علی‌رغم اين نشانه‌ها و 
علائم بالینی» تمایز فارنژیت استرپتوکوکوسی و فارنژیت 
ویروسی دشوار است. تشسخیص صحیح بیماری تنها با 
تست‌های آزمایشگاهی اختصاصی امکان‌پذیر می‌باشد. 

تب سرخ (۲۵۲6۲ 560۲۱6۱) يا مخملک یک عارضه 
مرتبط با فارنژیت استرپتوکوکوسی می‌باشد که معمولا 
هنگامی رخ می‌دهد که سویه ایجاد کننده عفونت توسط 
یک باکتریوف اژ معقدل (2۵6ط6016702ظ 6اه۲عمهع۲) 
که تولید اگزوتوکسین تب زا (طنمامظ عنصمعه) را 
واسطه‌گری می‌کند. لیزوژن می‌شود. در طی ۱ تا ۲ روز 
پس از آغاز علائم بالینی فارنژیت» راش اریتماتوز منتشر 
بر روی قسمت فوقانی سینه ظاهر می‌شود و سپس به 
قسمتاهای اتتهاتی کرش بیدا مس بکند. تایه اطراک 
دهان معمولا فاقد راش است (حلقه بی‌رنگ ۱61۳0۷0۱00۳۸۱ 


۱) کف دست‌ها و پاها نیز همین طور است. در ابتا 
پوشش سفید مایل به زردی سطح زبان را می‌پوشاند و 
سپس کنده می‌شود و سطح قرمز و آسیب‌دیده زیرین آشکار 
می‌گردد (زبان توت فرنگی (10050۰ 4۱۱۷۲۸0۷۰۲۲۱ راش 
که هنگام فشار دادن رنگ پریده می‌شود. روی شکم و 
نواحی چین دار پوست بهتر دیده می‌شود (حطوط باس 
|۱106 ۱۳۵۱12 راش پس از گذشت ۵ تا ۷ روز برطرف 
می‌شود و بدنبال آن پوسته‌ریزی لایه سطحی پوست اتفاق 
می‌افتد. عوارض چرکی ناشی از فارتژیت استرپتوکوکوسی 
(نظیر آبسه‌های اطراف لوزه‌ای و پشت حلقی) از زمان ظهور 


درمان ضدمیکروبی» نادر شده‌اند. 


پیودرم 

بیودرم (زرد رخم (۱0»۱180)) یک عقونت محلود 
چرکی (7۲0) پوست (677:0) می‌باشد که عمدتا نواحی 
باز پهست (یعنی صورت. بازوه ا و پاها) را درگیر می‌کند 
هنگامی که پوست پس از تماس مستقيم با یک فرد یا 
وسایل آلوده با استریتو کو کوس بایوژنر کلونیزه می‌گردد 
بیماری شروع می‌شود. ارگانیسم از طریق یک شکاف در 
پوست (مثلا خراش, نیش حشرات) به درون بافت‌های زیر 
جلدی وارد می‌شود. وزیکول‌ها توسعه یافته و به پوستول‌ها 
تبدیل می‌شوند (وزیکول‌های پر از چرک) و سپس پاره شده 
و پوسته پوسته می‌شسوند. غدد لنفاوی ناحیه‌ای می‌توانتد 
بزرگ شده اما عللائم سیستمیک عفونت (مانند تب» 
سپسیس, درگیری دیگر ارگان‌ها) غیر شایع است. گسترش 
پوستی ثانویه عفونت که توسط خراشیدن ایجاد می‌شود 
متداول است. 

پیودرم اصولا در طی ماه‌های گرم و مرطوب در 
بجه‌های با بهداشت فردی پایین دیده می‌شود. اگرچه 
استرپت وکوکوس پایوژنز مسئول بیشتر عفونت‌های پوستی 
استرپتوکوکوسی است. اما استرپتوکوکوس گروه ) و ۵ 
نیز ممکن است عفونت ایجاد کنند. در زخم‌ها معمولا 
استافیلوکوکوس اورئوس نیز دیده می‌شود. سویه‌های 
استرپتوکوکوسی که عفونت پوستی ایجاد می‌کنند از 
آن‌هایی که فارنژیت ایجاد می‌نماینده متفاوت هستند. 
اگرچه سروتیپ‌های مرتبط با پیودرم می‌توانند حلق را 
کلونیزه نموده و یک حالت ناقل بودن پایدار ایجاد کنند. 


فصل ۱۶ استرپتو ک و کوس و انتروکو کوس سس 


شکل ۱۶-۳ مرحله حاد باد سرخ پا. به اریتما در ناحیه درگیر 
شده و تشکیل 011126 توجه کنید. 


باد سرخ (عهاونهوظ) 

اریز یی لاس (۵7/۳05 به معنی قرمز 2610 به معنی 
پوست) يا باد سرخ یک عفونت حاد پوستی است. بیماران 
درد موضعی التهاب (اریتما گرمی» بزرگی غدد لنفاوی و 
علائم سیس‌تمیک (لرزء تب لوکوسیتوز) را تجربه می‌کنند. 
ناحیه درگیر شده پوست معمولا برآمده است و به طور واضح 
از نواحی سالم پوست متمایز است (شکل ۱۶-۳) باد سرخ 
آغلب در بچه‌ها و بالغین مسن‌تر رخ می‌دهد و از نظر تاریخی 
روی صورت اتفاق افتاده اما اکنون بر روی پاها شایع‌تر است 
و معمولا پا عفونت‌های مجرای تنفسی یا پوستی ناشی از 
استرپتوکوکوس پایوژنز همراه می‌باشد (در موارد کمتری 
توسط استرپتوکوکوس‌های گروه 0 یا ایجاد می‌گردد) 


سلولیت 

برخلاف باد سرخ سلولست (۱۱:۱۰)) معمولا 
بافت‌های زیر جلای عمقی‌تر و پوست را درگیر می‌کند و 
تمایز ین پوست عفونی شده و غیر عفونی آشکار نیست. 
همانند باد سرخ» التهاب موضعی و علائم سیستمیک 
مشاهده می‌شوند. شناسایی دقیق ار گانیسم ایحاد کننده 
بیماری ضروری است» زیرا ارگانیسم‌های مختلف بسیاری 
می‌توانند سلولیت ایجاد کنند. 


فاسیت نکروز دهنده 

فاسیت نکروز دهنده (ااننمهه ۲ مهنا۵) 
(گانگرن استرپّ وک وکوسی(02287606 )٩۱۳6۳۱۵6۵6۵1‏ نیز 
نامیده می‌شسود) عفونتی است که در عمق بافت‌های زیر 
جلدی رخ داده» در طول صفحه عضلانی گس‌ترش می‌یابد 
و توسط تخریب گسترده عضله و چربی مشخص می‌شود 
(شکل ۱۶-۴) ار گانیسم (در رسانه‌های خبری از آن فة 
عنوان باکتری گوشت خوار (۳26۱6۲:۵ عمتاظ 9۳ع۳1) یاد 
می‌شود) از طریق یک شکاف در پوست (مانند برش کوچک 
یا تروماء عفونت ویروسی وزیکولار, سوختگی» جراحی) وارد 
می‌شسود. در ابتدا علائمی از سلولیت دیده می‌شود که پس 
از آن تاول و گانگرن (نک‌روز بافتی مرتبط با جریان خون 
مسدود شده) تشکیل شده و علائم سیستمیک گسترش 
می‌یابند. تو کسیسیته, نقص چندارگانی و مرگ از نشانه‌های 
این بیماری می‌باشند بنابراین مداخله پزشکی سریح برای 
نجات بیمار ضروری است. برخلاف سلولیت که می‌تواند با 
درمان آنتی بیوتیکی رفع شود فاسیت را باید بصورت تهاجمی 
با برداشت بافت عفونی شده بوسیله جراحی, درمان کرد. 


سندروم شوک توکسیک استر پتوکوکوسی 

اگرچه شیوع بیماری استرپتوکوکوس پایوژنز شدید 
پس از کشف آنتی بیوتیک‌ها به طور پیوسته کاهش 
یافته انا این رود قنسدینا در لواغر دهد 18 ومانی که 
عفونت‌هایی با توکسوسیته چند سیستمی مشخص شده و 
گزارش گردید تغییر کرد (مورد بالینی ۱۶-۱). بیمارانی 
با این سندروم در ابتدا علائم الته اب بافت نرم در محل 
عفونت» درد و علائم غیر اختصاصی از قبیل تب و لرز, 
بیحالی, تهوع. استفراغ و اسهال را تجربه می‌کنند. درد 
افزیش یافته و بیماری به سمت شوک و نقص عضو (مانند 
کلیه. ریه‌هاء کبد و قلب» یعنی علائمی مشابه سندروم 
شوک توکسیک استافیلوکوکوسی» پیشرفت می‌نماید. با اين 
وجود. برخلاف بیماری استافیلوکوکوسی بیشتر بیماران 
مبتلا به بیماری استرپتوکوکوسی دارای باکتریمی هستند 
و بسیاری دارای فاسیت نکروز دهنده می‌باشند. 

اگرچه افراد در هر گروه سنی مستعد سدروم شوک 
تو کسیک استر پتو کو کوسی ٩۵‏ صنده ۲ اهی‌مممامءنه 
٩۱۲۱/۲0۷۲۱۵(‏ می‌باشند بیمارانی با شرایط خاص از قبیل 


ا ۲.۲۳ 
شکل ۱۶-۴ فاسیت نکروز دهندهایجاد شده توسط استریتوکوکوس پایوژنز.بیمر ابقه ۳ روز بی‌حالی میلژی منتشر و تب خفیف داشت. 


در عرض ۲ ساعت درد افزايش یافت و محل آن در ساق پا بود. ۵ توجه کنید به دو تاول کوچک و بنفش (فلش‌ها) روی ساق پاء 33 فاسیت 
نکروز دهنده گسترده هنگام جستجو بوسیله جراحی مشاهده شد. بیمار علی رغم درمان شدید جراحی و تدبیر پزشکی فوت کرد. 


آفراد مبتلا به عفونت ویروس نقص سیستم ایمنی انسان 
(111۷» سرطان, دیابت ملیتوس» بیماری قلبی یا ریوی 
و عفونت ویروس واریسلا-زوستر و همچنین مصرف 


ی 3 ۱۳ 
سندروم شوک توکسیک استریتوکوکوسی عفونتی ترسناک و 
مرگبار است. بیماری که توسط 0006 و همکاران گزارش شده 
بود. شرح داده می‌شود. بیمار مردی ۴۶ ساله بود که ساعدش 
توسط سگ گله آلمانی خودش خراش برداشته بود و سپس ! 
هنگامی که روز بعد در حال کار کردن بود زخم دوباره با , 
شد. شب بعد دچار تب خفیف لرزء کمر درد و میالژی گشت. . 
هنگامی که به بخش اورژانس محلی مراجعه کرد اریتمای ! 
آندک و یک ترشحات سرمی رقیق در محل زخم دیده شد. , 
کشت‌ها از خون و زخم جمع‌آوری شسد و آنتی بیوتیک‌های | 
درون وریدی آغاز شد. در عرض ۱۰ ساعت بیمار گیچ و ا 
دچار کاهش فشار خون شد و به 16 منتقل شد. به دلیل : 
اينکه اریتما روی زخم پخش شده بود و تاول متعدد روی 
سطح زخم تشکیل شده بود. بیمار به اتاق عمل منتقل شد ‏ 
و مایعی زرد رنگ از بافت‌های ماهیچه تخلیه شسد. در کشت . 
تهیه شده از محل جراحی و همچنین کشت‌های اولیه خون . 
و زخم. استرپتوکوکوس پایوژنز رسد کرد. در دبرید جراحی» 
حال بیمار وخیم‌تر شد و دچار عملکرد غیر عادی کبد. نقص 
کلیوی. مشکل تنفسی و ناهنجاری‌های قلبی شد. بیمار دچار 
کاهش فشار خون مداوم شد و سه روز پس از مراجعه به 
بیمارستان فوت کرد. پیشرفت برق آسای این بیماری و نقص 
چند عضوی, نیاز به مداخله پزشکی شدید را تشدید می‌کند. 


کنندگان مواد مخدر درون وریدی و الکلی‌ها بیشتر در 
معرض خطر می‌باشند. سویه‌های استرپتوک وکوس پایوژنز 
مسئول این سندروم با سویه‌های ایجاد کننده فارنژیت 
در این نکته متفاوت می‌باش‌ند که بیشتر قبلی‌ها (یعنی 
سویه‌های مرتبط با سندروم شوک سمی) سروتایپ‌های ۱ 
۱یا ۲ (0۲3 1 56700۳65 ]1۷) هس‌تند و سانش از ایا 
دارای کپسول‌های اسید هیالورونیکی موکوپلی‌ساکاریدی 
(سویه‌های موکوئیدی) برجسته می‌باشند. هم چنین 
تولید اگزوتوکسین‌های تب زاء بویژه ٩۳6۸‏ و 566 یک 
مشخصه برجسته اين ارگانيسم‌ها است. 


دیگر بیماری‌های چر کی 

استرپت وکوکوس بپایوژتر با عفونت‌های چرکی مختلف 
دیگری شامل سپسیس پس از زایمان, لنفانژیت و پنومونی 
مرتبط می‌باشد. اگرچه اين عفونت‌ها هنوز دیده می‌شوند. 
اما پس از ظهور آنتی بیوتیک درمانی» کمتر شایم هستند. 


باکتریمی 

استرپتوکوکوس پایوژف زر یکی از متداول‌ترین 
استریتوکوکوس‌های پتاهمولیتیک جدا شده در کشت‌های 
خون می‌باشد. بیماران مبتلا به عفونت‌های موضعی (مانند 
پیودرم. فارنژیت و باد سرخ) به ندرت دچار باکتریمی می‌شوند 
اما کشت‌های خون در بیشتر بیماران مبتلا به فاسیت نکروز 
دهنده یا سندروم شوک توکسیک مثبت می‌باشند. میزان 


باه - 


مرگ و میر در این گروه بیماران در کشسورهای با منابع 
پزشسکی مطلوب به ۴۰ درصد می‌رسد و درکشورهایی که 
منابع محدودی دارند این میزان خیلی بالاتر است. 
بیماری استرپتو کوکوسی غیر چرکی 

تب روماتیسمی 


تب روماتیسمی (۳۰۷۶۲ 13:00۳0۵) یک عارضه 
غیر چرکی مرتبط با فارنژیت ناشی از استرپتوکوکوس 
پایوژتر می‌باشد. بوسیله تغییرات التهابی درگیر کننده قلب. 
مقاصل» عروق خونی و بافت‌های زیر پوستی مشخص 
می‌شسود. درگیری قلب بصورت پان کاردیت بروز می‌کند 
(پری کاردیت» میو کاردیت. اندوکاردیت) و اغلب مرتبط 
با تودول‌های زیر جلدی می‌باشد. آسیب مزمن پیش رونده 
دریچه‌های قلب ممکن است رخ دهد. تظاهرات مفصلی 
می‌تواند طیفی از آرترالژی» آرتریت واضح با درگیری چندین 
مفصل با الگویی مهاجرتی (یعنی درگیری از یک مفصل به 
مقصلی دیگر منتقل می‌شود) باشد. 

شیوع تب روماتیسمی در آمریکا از یک افزایش بیش 
از ۱۰۰۰۰ مورد گزارش شده در سال ۱۹۶۱ تا ۱۱۲ مورد 
گزارش شده در سال ۱۹۹۴ کاهش یافته است (سال ۱۹۹۴ 
آخرین سال گزارش اجباری بود» بر عکس, بیماری در 
کشورهای در حال توسعه بسیار شایع‌تر است و تخمین زده 
می‌شود۱۰۰ مورد در هر ۰ هزار کودک در سال 
باشد. تیپ‌های خاص کلاس [ پروتئین ۷ (مانند تیپ‌های 
۰ ۰۲ ۵ ۶ و ۱۸) با ناحیه آنتی‌ژنی اشستراک گذاشته شده 
نمایان شده مسئّول تب روماتیسمی می‌باشند. علاوه بر اين» 
تب روماتیسمی با فارنژیت استرپتوکوکوسی مرتبط می‌باشد 
و نه عفونت‌های استرپتوکوکوسی پوستی. همانگونه که 
انتظار می‌رود. ویژگی‌ه ای اپیدمیولوژیک بیماری همانند 
فارنژیت استرپتوکوکوسی می‌باشد. در کودکان سن 
مدرسه شایع‌تر است و هیچ تفاوتی بین جنس مونث و 
مذکر نیست و معمولا در طی ماههای سردتر زمستان 
یا پاییز رخ می‌دهد. بیماری اغلب در بیمارانی با فارنژیت 
استرپتوکوکوسی شدید رخ می‌دهد. با این وجوده یک سوم 
بیماران دارای عفونت بدون علامت یا خفیف می‌باشند. 
سویه‌های روماتوژنیک (عصندتا٩‏ عذط6ع0/قسهط۴) در 
تمام بیماران مبتلا به فارنژیت پاسخ آنتی‌بادی شدیدی را 
القاء می‌کنند. اگر پیشگیری آنتی بیوتیکی استفاده نشود تب 


فصل ۱۶. استرپتوکو کوس و انتروکوکوس "۳ 


روماتیسمی می‌تواند با عفونت استرپتوکوکوسی بعدی عود 
نماید. با گذشت زمان خطر عود بیماری کاهش می‌یابد. 

از آنجایی که تست تشسخیصی خاصی نمی‌تواند 
بیماران مبتلا به تب روماتیسمی را شناسایی نماید, تشخیص 
بر اساس یافته‌های بالینی و شواهد مستند از بیماری اخیر 
عفونت استرپتوکوکوس پایوژتز از قبیل (۱) مثبت شدن کشت 
گلو یا قست بر پایه اسید ثوگافیک اختصاضی: (۲) شناسایی 
آنتی‌ژن گروه ۸ در سوآپ گلو و (۳) افزایش آنتی‌بادی‌های 
آنتی ۸50 آنتی ظ 6( یا آنتی هیالورونیداه صورت 
می‌گيرد. عدم وجود یک تیتر آنتی‌بادی افزایش يافته یا در 
حال افزایش, گواهی قوی بر رد تب روماتیسمی می‌باشد. 


گلومر ولونفریت حاد 

دومین عارضه غیر چرکی بیماری استرپتوکو کوسی؛ 
گلومرولونفریت (10۳10۳۱006021075)) می‌باشد. که 
بوسیله التهاب حاد گلومرل‌های کلیوی همراه با ادم» کاهش 
فشار خون. خون ادراری و پروتئینوری مشخص می‌شود. 
سویه‌های نفریتوژنیک (عصنعا؟ عنعهعهانتط0ع۲() خاصی 
از استرپتوکوکوس گروه ۸ با این بیماری مرتبط می‌باشند. 
برخلاف تب روماتیسمی گلومرولونفریت یک نتیجه حاصله 
از هر دو عفونت‌های استرپتوکوکوسی پیودرمی و فارنژیال 
می‌باشد. امه سروتیپ‌های ۷ نفروژنیک (نصوعهطامع ۱ 
5 ۷۲) برای دو بیماری اولیه متفاوت می‌باش‌ند. 
خصوصیات اپیدمیولوژیکی این بیماری شبیه عفونت 
استرپتوکوکوسی اولیه می‌باشند. تشسخیص بیماری بر 
استرپتوکوکوس پایوژنر صورت می‌گیرد. بیماران کم سن 
عموما یک بهبودی بدون عوارض را دارند اما پیش آگهی 
بلند مدت برای بزرگسالان نامشخص است. از دست دادن 
غیر قابل بر گشت عملکرد کلیه, در بالغین مشاهده شده است. 


تشخیص آزمایشگاهی 
میکروسکوپی 

رنگ‌آمیزی گرم از نمونه‌های بافت عفونی برای 
تشخیص آولیه سریع عفونت‌های بافت نرم یا پیودرم ناشی 
از استرپتوکوکوس پایوژنز می‌تواند مورد استفاده قرار گیرد. از 
آنجایی که استرپتوکوکوس‌ها در رنگ‌آمیزی‌های گرم پوست 


بخلم 


بخش ع ‏ باکتری‌شناسی 


غیرعفونی مشاهده نمی‌شوند. یافتن کوکسی‌های بصورت 
جفت يا زنجیره‌ای همراه با لو کوسیت‌هاء حائز اهمیت است. 
برعکس, بسیاری از گونه‌های استرپتوکوکوس‌ها بخشی از 
فلور نرمال آوروفارنژیال می‌باشند و بنابراین حضور آن‌ها در 
نمونه‌های تنفسی گرفته شده از یک بیمار مبتلا به فارنژیت 
آرززش تشخیصی ندارد. 


شناسایی آنتی‌ژن 

تست‌های ایمونولوژیک متنوعی با استفاده از 
آنتی‌بادی‌هایی که با کربوهیدرات اختصاصی گروه در دیواره 
سلولی باکتریای واکنش می‌دهند. می‌توانند جهت تشخیص 
استرپتوکوکوس گروه ۸ به طور مستقیم در سواپ‌های 
گلو مورد استفاده قرار گیرند. این تست‌ها سریع» ارزان و 
اختصاصی می‌باشند. تست‌های آنتی‌ژنی برای بیماری‌های 
پوستی یا غیر چرکی استفادهنمیشوند 


آزمایشات بر پایه نوکلئیک اسید 

آزمایش تجاری پروب اسید نوکلئیک و آزمایش‌های 
تکثیر اسید نوکلئیک برای تشسخیص استرپتوکوکوس 
پایوژتر در نمونه‌های فارتژیال در دسترس هستند. حساسیت 
آزمایش‌های پروب کمتر از کشست می‌باشد. اما حساسیت 
آزمایش‌های تکثیر همانند کشت است و در جایی که در 
دسغرس باشند خست انتقایی مس باشید. 


کشت 

علی‌رغم مشکل بودن گرفتن نمونه‌های سواپ گلو 
از کودکان» نمونه‌ها باید از پست اوروفارنکس (مثلا لوزه‌ها) 
گرفته شود. باکتری‌های کمتری در نواحی پیشین دهان 
حضور دارند و دهان (خصوصا بزاق) با باکتری‌هایی کلونیزه 
شده که رشداسترپت وکوکوس پایوژنر را مهار می‌کننده بنابراین 
آلودگی هر چند جزئی نمونه جمع‌آوری شده ممکن است 
رشد استرپتوکوکوس پایوژنز را محو یا مهار کند. جداسازی 
استریت وکوکوس پایوژنر از بیماران مبتلا به زرد زخم مشکل 
نیست. لایه سخت رویی زخم برآمده است و از مواد چرکی و 
پایه زخم کشت انجام می‌شود. نمونه‌های کشت را نمی‌توان 
از تاول‌های چرکی باز ترشح دار تهیه کرد زیرا ممکن است 
با نافیل وگو گوس ها مویر انشفکه فده باش: ارگاتیسم‌ها بد 


آسانی از کشست‌های بافت‌ها و خون گرفته شده از بیماران 
مبتلا به فاسیت نکروز دهنده به دست می‌آیند. با اين وجود. 
ارگانیسم‌های نسبتا اندکی در پوست بیماران مبتلا به باد 
سرخ يا سلولیت وجود دارند. همانگونه که قبلا بحث شد 
استرپتوکوکوس‌ها نیازهای رشد سخت گیرانه‌ای دارند و 
رشد استریتوکوکوس پیوژتز روی پلیت‌ها ممکن است کن 
باشد ینایراین قبل از اینکه کشت منفی در نظر گرفته شود 
انکوباسیون طولانی مدت (۲ تا ۳ روز) باید انجام شسود. 


شناسایی 

سترپتوکوکوس‌های گروه ۸ به طور قطعی از طریق 
اثبات کربوهیدرات اختصاصی گروهه تکنیکی که به طور 
معمول با یک ایمونواسی سریع با تست تکثیر اسیدنوکلئیک 
انجام می‌شسود. این به طور معمول برای تشخیص عفونت 
استرپتوکوک پایوژن ز کافی است با این وجود افتراق 
استرپتوکوک پایوژنز از سایر گونه‌های استرپتوکوکی با 
آتتی‌ژن ۸ اختصاصی گروه را می‌توان به وسیله حساسیت 
این باکتری به باسیتراسین (تست شبانه) یا شناسایی وجود 
آتزیم .ا-پیرولیدونیل آریل آمیداز ۱-0۱۳۳۵۱:00۲۱) 
(۱۳۷۱ ۸۱۱۸۱056 (یک تست ۵ دقیقه‌ای) انجام داد. 
استرپتوکوکوس پایوژنز تنها گونه استرپتوکوکی است که 
این تست‌ها در آن مثبت هستند. 


شناسایی آنتی‌بادی 

بیماران مبتلا به بیماری ناشی استرپت وک وکوس پایوژنز 
علیه آنزیم‌های استرپتوکوکوسی خاص آنتی‌بادی‌هایی 
ترشح می‌کنند. اگرچه آنتی‌بادی‌های تولید شده علیه 
پروتئین ۷ برای حفظ ایمنی حائز اهمیت می‌باش ند اين 
نوع آنتی‌بادی‌ه ای اختصاصی تیپ در روند بالینی بیماری 
دیر ظاهر می‌شوند و بنابراین برای تشخیص مفید نمی‌باشند. 
برعکس, اندازه‌گیری آنتی‌بادی‌ها بر علیه استرپتولیزین 0 
(تست ۸50) برای تایید تب روماتیسمی یا گلومرولونفریت 
حاد که نتیجه یک عفونت حلقی استرپتوکوکوسی اخیر 
می‌باشد» مفید است. این آنتی‌بادی‌ها ۳ تا ۴ هفته پس 
از مواجهه اولیه با ارگانیسم ظاهر می‌شوند و سپس ادامه 
پیدا می‌کنند. در بیماران مبتلا به پیودرم استرپتوکوکوسی 
تیتر ۸50۵ افزایش یافته مشاهده نمی‌شود (همانگونه که 


قبلا بحث شد). تولید آنتی‌بادی‌ها بر علیه دیگر آنزیم‌های 
استرپتو کوکوسی بویژه ظ 1056 در بیماران مبتلا به پیوردم 
استرپتو کوکوسی یا فارنژیت مشاهده شده است. نست آنت 
باید زمانی که بیمار مشکوک به گلومرولونفریت 
استرپتوکو کوسی است. انجام شود. 


درمان. پیشگیری و کنترل 

استرپت وکوکوس پایوژ ز نسبت به پنی‌سیلین 
(ما1[[عن۳6۳) بسیار حساس می‌باشد بنابراین پنی‌سیلین 
۷ خوراکی یا آموکسی‌سیلین می‌توانند جهت درمان 
فارنژیت استرپتوکوکوسی مورد استفاده قرار گیرند. برای 
بیمارانی که نسبت به پنی‌سیلین آلرژی دارند ممکن 
است یک سفالوسپورین خوراکی یا ماکرولید استفاده شود. 
استفاده ترکیبی از پنی‌سیلین داخل وریدی به همراه یک 
آنتی‌بیوتیک مهار کننده سنتز پروتئین (مثلاً کلیندامایسین) 
برای عفونت‌های سیستمیک شدید. توصیه می‌شسود. 
تتراسایکلین‌ها 
و سولفانامیدها را محدود کرده است و مقاومت در برابر 
اریترومایسین و ماکرولیدهای جدیدتر (مانند آزیترومایسین 
و کلاریترومایسین) در حال افزايش است. تخلیه و دبریدمان 
جراحی تهاجمی باید سریعا در بیماران مبتلا به عفونت‌های 
وخیم بافت نرم» آغاز شود. 

انتقال اوروفارنژیالی مداوم استرپتوکوکوس پایوژنز 
می‌تواند پس از درمان کامل رخ دهمد. دلیل آن می‌تواند 
پیگیری ضعیف دوره درمانی» عفونت مجدد با گونه‌ای 
جدید یا انتقال پایدار در کانون دور افتاده باشد. از آنجایی 
که مقاومت در برابر پنی‌سیلین در بیمارانی با انتقال 
اوروفارنژیال مشاهده نشده است. پنی‌سیلین می‌تواند برای 
یک دوره کرمانی اغاقی مهرد استفاده قراز گیرن: اگر انتقال 
همجتان ادامه یابده درمان مجدد انجام نمی‌شود زیرا درمان 
آنتی‌بیوتیکی طولانی مدت می‌تواند فلور باکتریایی نرمال 
را مختل کند. درمان آنتی بیوتیکی در بیماران مبتلا به 
فارنژیت بهبودی علائم را سرعت می‌بخشد و اگر در طول 
۰ روز اولیه بیماری بالینی شروع شود از تب روماتیسمی 
جلوگیری می‌کند. به نظر نمی‌رسد درمان آنتی‌بیوتیکی 
اثری بر روی پیشروی گلومرولونفریت حاد داشته باشد. 

بیمارانی با سابقه تب روماتیسمی نیازمند پروثبلا کسی 


مقاومت یا پاسخ بالینی ضعیف کارآمدی 


فصل ۶ استرپتوکوکوس و انتروکوکوس ۲۲۳ 
آنتی بیونیکی بلند مدت برای جلوگیری از عود مجدد بیماری 
می‌باشند. از آنجایی که آسیب دریچه‌های قلب این بیماران 
را در معرض اندوکاردیت قرار می‌دهد. آن‌ها نیز باید قبل 
از انجام عمل جراحی که می‌تواند باکتریمی‌های گذرا را 
تحریک کند (نظیر عمل‌های دندانپزشکی) از پروفیلا کسی 
آنتی بیوتیکی استفاده کنند. درمان آنتی بیوتیکی خاص 
روند بیماری گلومرولونفریت حاد را تغییر نمی‌دهد, و درمان 
پیشگیری کننده تجویز نمی‌شود زیرا عود مجدد بیماری در 
این بیماران مشالفده تشه آمبت: 


استرپتوکوکوس آ گالا کتیه 


استرپتوکوکوس آگالاکتیه تنها گونه‌ای است که 
دارای آنتی‌ژن گروه 3 می‌باشد. در ابتدا این ارگانیسم به 
عنوان عامل بیماری سپسیس زایمانی (5[5ع5 [۳۵۶۲۳۲۵) 
شناسایی شد. اه هم اکتون این پیمازی تسیا غیر شایج 
است اما استرپتوکوکوس آگالاکنیه به عنوان عامل مهم 
ایجاد بیماری‌های سپتی سمیء پنومونی و مننژیت در نوزادان 
تازه متولا شده و همچنین بیماری‌های مهم در بزرگسالان 
بهتر شسناخته شده است (رجوع کنید به کادر ۱۶-۱). 


فیزیولوژی و ساختار 

استرپتوکوکوس‌های گروه 43 کوکسی‌های گرم مثبت 
۱۳ میکروشی سم ‌باک سل که در کمونههایی پالشی 
زنجیره‌های کوتاه و در کشت زنجیره‌های بلندتر تشکیل 
می‌دهند که اين مشخصه‌ها آن‌ها را از استرپتوک وکوس 
پایوژثر در رنگ میزی گرم غیر قابل تمایز می‌کند. بر روی 
محیطهای غنی شده با مواد مغذی خوب رشد می‌کنند و 
بر خلاف کلونی‌های استرپتوک وکوس پایوژنر. کلونی‌های 
استرپتوکوکو سآگالاکتیه بزرگتر و با ناحیه باریکی از 
بتا- همولیز می‌باشند. برخی سویه‌ها (۱ تا ۲ درصد) غیر 
همولیتیک می‌باشند» اگرچه شیوع آن‌ها به دلیل اینکه 
گونه‌های غیر همولیتیک معمولا بسرای آنتی‌ژن گروه ظ 
غربالگری نمی‌شونده ممکن است غیر قابل تخمین باشد. 

سویه‌های استریتوکوکوس آگالاکتیه بر اساس سه 
مارکر سرولوژیک می‌توانند توصیف شوند: (۱) آنتی زر 
پلی‌ساکاربدی دیواره سلولی اختصاصی گروه (آنتی‌ژن گروه 
بندی لانسفیلد) (۲) ٩‏ پلی ساکارید کپسولی اختصاصی تبر 


۴ پخش )بسن 


(2 آ و ل تا۷11 ) (۳) پروتئین‌های سطحی (متداول‌ترین 
آن‌ها آننی‌ژن ) (69عناجه ) می‌باشد). پلی‌ساکاریدهای 
اختصاصی تیپ نش‌انگرهای اپیدمیولوژیکی مهم می‌باشند 
که از این میان سروتیپ‌های 2 10 1 1 و ۷ معمولا 
بیشستر با کلونیزاسیون و بیماری مرتبط می‌باشند. آگاهی از 
سروتیپ‌های خاص مرتبط با بیماری و الگوهای تغییر شیوع 
سروتیپ برای تولید واکسن حائز اهمیت است. 


بیماریزایی و ایمنی 

مهمترین فاکتور بیماریزایی استرپتوک وکو سآگالاکتیه 
کیسول پلی‌ساکاریدی (عانووه) علز۲دطی‌عووان۳) 
می‌باشد که تا زمانی که بیمار آنتی‌بادی‌های اختصاصی تیپ 
تولید نکرده» با فاگوسیتوز تداخل ایجاد می‌کند. زمانی که 
آنتی‌بادی‌ها بر علیه آنتی‌ژن‌های کپسولی اختصاصی تیپ 
ترشح شوند» نقش حفاظتی دارند. فاکتوری که تا اندازه‌ای 
تمایل اين ارگنیسم برای کلونیزاسیون در نوزدان را توضیح 
می‌دهد. در هنگام عدم حضور آنتی‌بادی‌های مادری» نوزاد 
در معرض خطر بیماری قرار دارد. علاوه بر اين» کلونیزاسیون 
تناسلی با استرپتوکوکوس گروه 8 با افزایش خطر زایمان 
زودرس همراه می‌باشد و نوزادان نارس در معرض خطر 
بالاتری از بیماری قرار دارند. مسیرهای کلیدی کلاسیک و 
آلترناتیو کمپلمان برای کشتن استرپتوکو کوس‌های گروه ظ 
خصوصا انواع 12 111 و ۷ مورد نیاز است. در نتیجه احتمال 
گس‌ترش سیستمیک ارگانیسم در نوزادان نارس کلونیزه 
شده و از نظر فیزیولوژیکی با سطوح کمپلمان پایین یا در 
نوزادانی که گیرنده‌های کمپلمان آن‌ها یا گیرنده‌های جزء 
6 آنتی‌بادی‌های ایمونو گلوبین (ع011 بر روی نوتروفیل‌ها 
ظاهر نشده است. بالاتر می‌باشد. همچنین یافت شده 
است که پلی‌ساکاریدهای کپسولی اختصاصی تیپ مربوط 
به استرپتوکوکوس‌های تیپ‌ه ای 12 10 و 11 دارای یک 
زير واحد انتهایی از اسید سیالیک (۸۰:0 >نلهن9) می‌باشند. 
اسید سیالیک می‌تواند فعال‌سازی مسیر آلترناتیو کمپلمان 
را متوقف کند و از اینرو با فاگوسیتوز شدن این سویه‌های 
استرپتوکوکوس گروه ظ تداخل کند. 


اپیدمیولوژی 
استرپتوکو کوس‌های گروه 2 مجرای معدی- روده‌ای 


تحتانی و مجرای ادراری- تناسلی را کلونیزه می‌کنند. ناقل 
واژینال گذرا در ۱۰ تا ۳۰ درصد زنان باردار دیده شده است. 
اگرچه شیوع آن بستگی به زمانی از دوره بارداری که نمونه گیری 
انجام یش ود و تکنیک‌های کشت مورد ام تقاده نار 

حدود ۶۰ درصد نوزادان متولد شده از مادران کلونیزه 
شده با ارگانیسم‌های مادر خود کلونیزه می‌باشند. احتمال 
کلوتناسن فر قمای تراد زگ مافر با فاد ویلفی از 
باکتری‌ها کلونیزه شده باشد بالا است. دیگر فاکتورهای 
خطر برای کلونیزه شسدن نوزاد شامل زایمان زودرس, پر 
شدن طولانی مدت غشاء جنینی و تب زایمانی می‌باشد. 
بیماری در نوزادان کمتر از ۷ روز بیماری زودرس 
(0156250 ۲۵۲۱۱-۵086۱) تأمیده می‌شود. بیماری که بین ۱ 
فقت تا ۲ ماه نس از بات کاهر ی شوه میمازی دیررس 
(0:۵6250 ۱۸۱-۵065۲) تأمیده می‌شوند. سروتیپ‌هایی که 
معمولا بیشتر با بیماری زودرس مرتبط می‌باشند شامل 18 
(۲۵ تا ۴۰ درصد) لا (۳۰ درصد) و ۷ (۱۵ درصد) هستند. 
سروتیپ 111 مسئول اغلب موارد بیماری دیررس می‌باشد. 
سروتیپ‌های 12 و ۷ در بیماری بالغین شایع‌ترین هستند. 

کلونیزاسیون و به دنبال آن ایجاد بیماری در جنین؛ 
می‌تواند در رحم» درهنسگام تولد و یا در طول چند ماه اول 
زندگی رخ دهد. استرپتوکوکوس آ گالاکتیه شایع‌ترین علت 
سپتی سمی و مننژیت در تازه متولدین می‌باشد. استفاده از 
پروفیلاکسی آنتی بیوتیکی در طول بارداری مسئول کاهش 
شدید بیماری جنینی» از حدود ۱/۷ مورد عفونت به ازاء 
زایمان زنده در سال ۱۹۹۲ تا ۰/۲۲ مورد عفونت در سال 
۶ می‌باشد. 

خطر بیماری تهاجمی در زنان باردار نسبت به مردان 
و زنان غیر باردار بیشتر است. عفونت‌های مجاری ادراری؛ 
آمینیونیست اندومتریت و عفونت‌های زخمی شایع‌ترین 
تظاهرات در زنان باردار می‌باشند. عفونت‌ها در مردان 
و زنان غیر باردار اصولا عفونت‌های بافت نرم و پوست» 
باکتریمی, اوروسپسیس (۲0560515/]) (عفونت مجرای 
ادراری همراه با باکتریمی) و پنومونی می‌باشد. شرایطی که 
به بروز بیماری در بالغین غیر باردار کمک می‌کنند شامل 
دیابت ملیتوس, بیماری مزمن کبدی و کلیوی» سرطان و 
عفونت 117۷ هستند. 


بیماری‌های بالینی 
بیماری نوزادی زودرس 

علائم بالینی بیماری استرپتوکوکوسی گروه ظ که 
از طریق رحم یا هنگام تولد کسب شده, در طی هفته اول 
تولا بروز می‌نمایند. بیماری زودرس که به وسیله باکتریمی؛ 
پسومونی یا مننژیت مشخص می‌شود قابل تمایز از سپسیس 
ایجاد شده توسط دیگر ارگانیسم‌ها نمی‌باشد. از آنجایی که 
درگیری ریوی در اکثر نوزادان دیده می‌شود و درگیری منز 
ممکن است در ابتدا نامشخص باشد. بررسی مایع مغزی 
نخاعسی ([05) برای تمام کودکان عفونی لازم است. 
میزان و مرگ و میر به دلیل تشخیص سریع و مراقبت‌های 
حمایتی بهتر به کمتر از ۵ درصد کاهش یافته است. اما ۱۵ 
تا ۳۰ درصد نوزادان که از مننژیت جان سالم بدر می‌برند 
دچار عوارض عصبی شامل کوری» کری و عقب ماندگی 
دهنی شدید می‌شوند. 


بیماری نوزادی دیررس 

بیماری دیررس از طریق یک منبع اگزوجنوس (مانند 
مادر. نوزاد دیگر) و بین هفته اول و سه ماه اول زندگی بروز 
می‌کند (مورد بالیتی ۱۶-۲). تظاهر غالب باکتریمی همراه 
با متقیت فی‌زآشد گه کنسبیه بیمازش آیتداد شده تست 
دیگر باکتری‌ها است. اگرچه میزان مرگ و میر پایین است 
(مثلاً ۲ درصد» مشکلات نورولوژیک در کودکان مبتلا به 
منتژیت شایع می‌باشند (مقلاً ۲۵ ۷ ۵۰ درصد) 


عفونت‌ها در زنان باردار 

اندومترست ببس از ژایمان ۳۵:۱۵2۵۲۲۷۸۱) 
(000۱6۱۳1۲1۱ عفونت زخم و عفونت‌های مجرای ادراری 
در زنان هنگام بارداری یا بلافاصله پس از آن رخ می‌دهد. 
از آنجایی که سلامت جسمی زنان باردار عموما خوب است؛ 
پیش آگهی برای آن‌هایی که درمان مناسب می‌گيرند. عالی 
است. عوارض ثانویه باکتریمی مانند اندوکاردیت» مننژیت و 
استئومیلیت نادر می‌باشند. 


عفونت‌ها در زنان غیر باردار و مردان 

در مقایسه با زنان بارداری که عفونت استرپتوکوکوسی 
گروه ظ دارن‌د. مردان و زنان غیر باردار که عفونت‌های 
استرپتوکوکوسی گروه 3 دارنده معمولا مسن‌تر هستند و 


فصل ۱۶ استرپتوکوکوس و انتروکوکوس ۰ ۳۷۵ 


مورد بالینی ۱۶-۲. بیماری استرپتوکوکوسی گروه 
3 در یک نوزاد 

در ادامه, توصیفی از بیماری استرپتوکوکوسی گروه 3 در یک 
نوزاد را خواهید خواند. یک نوزاد پسر با وزن ۳۳۰۰ گرم به 
طور نابهنگام بدنیا آمد. معاینات فیزیکی نوزاد در طول هفته 
اول زندگی نرمال بود. اما غذا خوردن بیمار در طول هفته دوم 
غیر عادی بود. در روز ۱۳, کودک بعلت حملات گسترده در 
بیمارستان بستری شد. مقدار کمی 08۴ کدر بوسیله لامبار 
پانکچر جمع‌آوری شد و در کشت استرپتوکوکوس آگالاکتیه 
سروتیپ آ1 جدا شد. علی رغم شروع سریع درمان» در 
کودک هیدروسفالی ایجاد شسد که نیاز به کار گذاشتن شانت 
آتریوونتریکولار بود. نوزاد در سن سه و نیم ماهگی با عقب 
ماندگی دستگاه سایکوموتور مرخص شد. این بیمار منتژیت 
نوزادی را که توسط سروتیپ استرپتوکوکوس گروه 3 در یک 
بیماری دیررس ایجاد می‌شود را نشان داده و همچنین بیانگر 
عوارض مربوط به این عفونت می‌باشد. 


دارای شرایط تضعیف کننده زمینه‌ای می‌باشند. شایع‌ترین 
تظاهرات بیماری باکتریمی, پنوموتی» عفونت‌های مفصلی 
و استخوانی و عفونت‌های بافت ترم و پوست می‌باشند. از 
آنجایی که این بیماران اغلب دارای ایمنی تضعیف شسده 
می‌باشند مرگ و مير در این جمعیت بالاتر است. 


تشخیص آزمایشگاهی 
شناسایی آنتی‌ژن 

تست‌هایی جهت شناسایی مستقیم استرپتوکو کوس‌های 
گروه ۳ در نمونه‌های ادراری تناسلی موجود می‌باشند اما 
بسیار غیرحساس‌تر از آن هستند که برای غربالگری مادران 
و پیش بینی اينکه کدام نوزاد در خطر کسب بیماری جنینی 
است» استفاده شوند. همچنین تست‌های آنتی‌ژن بسیار 
غیرحساس هستند (کمتر از ۳۰ درصد) که بتوان روی مایع 
مغزی نخاعی (05۳) استفاده نمود. یک رنگ‌آمیزی گرم از 
۶ حساسیت خیلی بهتری دارد و باید از آن استفاده کرد. 


تست‌های بر پایه اسید نوکلئیک 

آزما ش تکثیر اسید نوکلئیک بر پایه واکتش 
زنجیره‌ای پلیمراز (۳۵۹) بوسیله سازمان غذا و دارو آمریکا 
(۳1۵۸) برای سواب‌های رکتال/ واژّینال گرفته شده از زنان 
باردار. مورد تایید قرار گرفته است. معمولا تست سریاً 
قبل از زایمان انجام می‌شود تا راهنمای استفاده درمان 


بخش باکتری‌شناسی 


پروفیلاکتیک باشد و نو 
محافظت نماید. 


زادان را از خانم‌های کلونیزه شده 


شنت 
استرپتوکوکوس‌های گروه 3 به آسانی بر روی 
محیطهای غنی شده از نظر تغذیه‌ای رشد می‌کنند و پس از 
۳ ساعت انکوباسیون تشکیل کلونی‌های بزرگ می‌دهند. 
از اینرو شناسایی همولیز بتا ممکن است دشوار باشد و یا 
اینکه وجود نداشته باشد و در شناسایی ارگانیسم هنگامی 
که دیگر ارگانیسم‌ها در کشت وجود دارنده مشکل آفرین 
می‌بائد (مثلا در کشت واژینال» از اینرو محیطهای مایع 
نتخابی با آنتی بیوتیک‌های اضافه شده برای متوقف کردن 
رشد دیگر ارگانيسم‌ها (مانند لیم برات (13:010 11۷6) دارای 
کولیستین (ا5نا0)) و نالیدیکسیک اسید (2/:00ل۱ 
4 ) در حال حاضصر توسط 010 برای تشخیص 
استرپتوکوکوس‌های گروه ظ در زنان بین هفته ۳۵ و ۳۷ 
بارداری» توصیه شده است. 


شناسایی 

از آنجاییکه اسسترپتوکوکوس آگالاکتیه تنها عضو در 
گروه استرپتوکوک‌های گروه ظ می‌باشد ایزوله‌ها بصورت 
قطعی توسط اثبات کربوهی_درات اختصاصی گروه دیواره 
سلولی تشخیص داده می‌شوند. 


درمان. پیشگیری و کنترل 

استرپتوکوکوس‌های گروه ظ به پنی‌سیلین 
۱۱۱011117 حساس می‌باشند که این داروی انتخابی 
(0166)) است. از آنجایی که دیگر باکتری‌ها می‌توانند 
مس‌ئول بیماری نوزادی (مثلا اسسترپتوکوکوس پنومونیه. 
لیستری باسیل‌های گرم منفی) باشند» جهت درمان 
تجربی باید از درمان وسیع‌الطیف استفاده گردد. در 
بیمارانی که نسبت به پنی‌سیلین حساسیت دارند می‌توان 
از سفالوس‌پورین یا ونکوماسین استفاده نمود. مقاومت به 
ماکرولیدهاء کلیندامایسین و تتراسایکلین‌ها شایع است 
بنابراین این داروها نباید انتخاب شوند مگر اينکه اثبات 
شود که در محیط آزمایشگاه فعال می‌باشند. 

در تلاش برای جلوگیری از بیماری جنینی» پیشنهاد 
می‌سود که تمام زتان باردار باید از جهت کلونیزاسون با 


استرپتوکو کوس‌های گروه ظ در هفته ۲۵ تا ۷ بارداری 
غربالگری شوند (جهت اطلاعات بیشتر به اين آدرس 606 
رجوع کنید: 
صاط برعل مر عع‌مناه 1 نیع اجه تاعطامنان که / 0۱۷ 2 ,۱۱۱۱۱۷۰۵06 

برای تمام زنانی که کلونیزه شده یا در معرض خطر 
بلا هستند باید کموپروفیلاکسی اتتام شود. یک زن برد 
هنگامی در معرض خطر بالا برای تولد کودک مبتلا به 
بیماری استرپتوکوکوسی گروه ظ تهاجمی قرار دارد که 
در زایم ان قبلی فرزندی بدنیا آورده که بیماری را داشته 
یا فاکتورهای خطر برای بیماری در هنگام تولا حضور 
داشسته باشد. اين فاکتورهای خطر (۱) دمای حداقل ۳۸ 
درجه سانتی‌گراد در زمان زایمان» (۲) تخریب غشاء جنینی 
حداقل ۱۸ ساعت قبل از زایمان» و (۲) کشت واژینال با 
رکتال مثبت برای ارگانيسم‌ها در هفته ۲۵ تا ۳۷ از بارداری, 
می‌باشند. استفاده از پنی‌سیلین 0 یا آمپی‌سیلین داخل 
وریدی حداقل ۴ ساعت قبل از زایمان پیشنهاد می‌شود 
برای زنانی که به پنی‌سیلین حساسیت دارند سفازولین 
استفاده می‌شود, یا کلیندامایسین (اگر باکتری حساس 
باشد) یا ونکومایسین برای مادرهایی که در خطر بالا برای 
آنافیلا کسی هستند. استفاده می‌گردد. اين کار سطوح بالای 
آنتی بیوتیک حفاظتی را در سیستم گردش خون نوزاد در 
هنگام تولد تضمین می‌کند. ۱ 

از آنجایی که بیماری نوزادی با آنتی‌بادی‌های در 
گردش کاهش يافته در مادر مرتبط می‌باشد تلاش برای 
تولید واکسن پلی‌والان علیه سروتیپ‌های 58 0 11 ]1 و ۷ 
ادامه دارد. پلی‌ساکاریدهای کپسولی ایمونوژن‌های ضعیفی 
می‌باشند اما ترکیب آن‌ها با توکسوئید کزار ایمنی‌زایی 
واکسن را بهبود بخشیده اسست. آزمایش‌های این واکسن 
پلی‌والان نشان داد که سطوح حفاظتی از آنتی‌بادی‌ها در 
مدل‌های حیوانی تحریک شده‌اند. با این وجود در حال 
حاضر واکسن دارای مجوزء در دسترس نمی‌باشد. 


دیگکر استرپتوک وک وس‌های بتا - 
همولیتیک 


در میان دیگر استرپتوکوکوس‌های بتا-همولیتیک, 
گروه‌های ن» و ) معمولا بیشتر با بیماری انسانی 
مرتبط می‌باشند. ارگانیسم‌های حائز اهمیت خاص شامل 


وتا 


فصل ۶. استرپتو کوکوس و انترو ک و کوس 


۸ 


شکل ۱۶-۵ استرپتوکوکوس گروه ‏ ۸ استرپتوکوکو سآنزینوسوس, گونه‌هایی با کلونی کوچک. 8 استرپتوکوکوس دیس گالاکنیه. 


گونه‌هایی با کلونی بزرگ. 


گروه استرپتوکوکوس آنژینوسوس (شامل استرپتوکوکوس 
کانستلاتوس.استرپت وک وکو سآتژینوسوس واستریتوکوکوس 
ایتترمدیوس) و استرت وک وکوس دیس گالاکتیه می‌باشند. 
اعضای بتا-همولیتیک گروه استرپتوکوکوس آنژینوسوس 
می‌توانند دارای آنتی‌ژن پلی‌ساکاریدی گروه ۸۵ » ۳ یا 
۵ بوده (یا هیچ‌گونه آنتی‌ژن اختصاصی گروه ندارند) و 
استرپتوک وکوس دیس گالاکتیه می‌تواند دارای آنتی‌ژن 
گروه 6 با 6 باشد. باید خاطر نان گرد که یک ارزوللمظرة 
تتپادارای یک آنتیگن گروه می‌باشد. ایزوله‌های گروه 
استریتوکوکوس آتژینوسوس به شکل کلونی‌های کوچک 
(نیاز به ۲ روز انکوباسیون دارند) با ناحیه باریکی از بتا - 
همولیز رشد می‌کنند (شکل ۸ ۱۶-۵) این گونه‌ها اصولا 
با ایجاد آبسه مرتبط می‌باشند و نه فارنژیت, برخلاف دیگر 
استرپتوک و کوس‌های گروه ۸ یعنی استرپتوکوکوس پایوژنز, 
استرپتوک وکوس دیس ؟الاکتیه تولید کلونی‌هایی با ناحیه 
بتا - همولیز بزرگ بر روی محیطهای آگار خوندار (شکل 
8 ۱۶-۵ می‌کند که اين رفتار آن شبیه به استربتوکوکوس 
پایوژنر است. علاوه بر اين» استریت وکوکوس دیس گالاکنیه 
سبب فارنژیت (وتا[ع/۳۵۲) می‌شسود که برخی مواقع 
بوسیله گلومرولونفریت حاد پیچیده‌تر می‌شود اما هرگز تب 
روماتیسمی رخ نمی‌دهد. 


استرپتو ک و کوس‌های ویریددنس 


گروه استرپتوکو کوس‌های ویریدنس مجموعه‌ای 
هترو ج: س از استرپتوکوکوس‌های آلفا هموليتینک 


و غیرهمولیتیک می‌باشند (شکل ۱۶-۶). گونه‌ه او 
زیرگونه‌های بسیاری شناسایی شده‌اند و بیشتر آن‌ها به پنج 
زیر گروه تقسیم می‌شوند. این طبقه‌بندی از لحاظ بالینی 
حائز اهمیت می‌باشند زیرا بسیاری از این گونه‌هایی که 
در پنج زیر گروه قرار دارنده مسئول بیماری‌های خاص 
می‌باشند (جدول ۱۶-۴ را ببینید). برخی از اعضای 
استرپتوکوکوس‌های ویریدنس (مانند گروه استرپتوکوکوس 
آنژینوسوس) می‌توانند سویه‌های بتا-همولیتیک با 
پلی‌سآکارچدهای دیوازه سسلولی اختصاسی, گروه داشته 
باشند (بنابراین به طبقه‌بندی گمراه‌کننده این جنس کمک 
می‌کند). علاوه بر این استرپتوکوکوس پنومونیه عضوی از 
زیر گروه استرپتوکو کوس میتیس 7:15 51۳۵۳10606615) 
(مب:۳0ع:5 می‌باشد. از آنجایی که استرپتو کوکوس پنومونیه 
بیماریزاترین عضو گروه ویریدنس می‌باشد به طور جداگانه 
در این فصل مورد بحث قرار خواهد گرفت. اگرچه اغلب 
پزشکان و میکروبیولوژیست‌ها استرپتوکوکوس پنومونیه را 
به عنوان استرپتوکوکوس‌های ویریدنس تلقی نمی‌کنند. 

استرپتوکووکوس‌های ویریدنس در اوروفارنکس: 
مجرای معدی - روده‌ای و مجرای ادراری تناسلی کلونیزه 
می‌شسود. همانند اغلب دیگر استرپتوکوکوس‌هاء گونه‌های 
ویریدنس از لحاظ تغذیه‌ای سخت گیر می‌باشند و نیازمند 
محیط‌های پیچیده غنی شده با محصولات خونی می‌باشند 
و مکررا باید در فضای انکوباسیون حاوی ۵ تا ۱۰ درصد 
دی اکسید کربن افزوده شده قرار گيرند. 

آگرچه» اغلب استرپتوکوکوس‌های ویریدنس, با 
حداقل غلظت‌های مهاری (1۷105) کمتر از ۰/۱ میکرو گرم 


نو وا رصم ما 


شکل ۱۶-۶ استریتوکوکوس میتیس. هه رنگ‌آمیزی گرم از 
کته شون: قد خلونی‌های آکفا-معموایتیگند 


در هر میلی‌لیتر به پنی‌سیلین حساس بودند. با این وجود. 
استرپتوکوکوس‌های با مقاومت متوسط (۱10 پنی‌سیلین 
۲ میکروگرم در هر میلی لیتر) و بسیار مقاوم 
(۸/16 بیشستر از ۲ میکروگرم در هر میلی لیتر) در گروه 
استرپتوکوکوس میتیس شایع شده است. عفونت‌های ناشی 
از ایزوله‌هایی با مقاومت متوسط را می‌توان معمولا با 
ترکیبی از پنی‌سیلین و یک آمینوگلیکوزید درمان کرد. با 
این وجود. آنتی بیوتیک‌های جایگزین از قبیل ونکومایسین 
یا سفالوسپورین وسیع‌الطیف را باید برای درمان عفونت‌های 
شدید استفاده کرد. 


استرپتو کو کوس پنومونیه 


بیش از ۱۰۰ سال پیش استرپتوکوکوس پنومونیه 
به طور جداگانه توسط پاستور (07ا۳۵5۱6) و استینبرگ 
(516:0۳672) ایزوله شد. از آن زمان, تحقیق روی این 
ار گانیسم منجر به یافته‌های ارزشمندی در زمینه ژنتیک 


شکل ۱۶-۷. رنگ‌آمیزی گرم استرپتوکوکوس پنومونیه. 


مولکولی. مقاومت آنتی‌بیوتیکی و ایمونوپروفیلاکسی مرتبط 
با واکسن شده است. متاسفانه, بیماری پنومو کو کوسی هنوز 
عامل موربیدیتی و مرگ و میر می‌باشد. 


فیزیولوژی و ساختار 

پنوموکوکوس یک کوکسی گرم مثبت کیسول‌دار 
(05۷1۵160 0۱۵) می‌باشد. سلول‌ها ۱۲۱۰۵ میکرومتر قطرٍ 
دارنه بیضی شکل می‌باشند و بصورت جفت جفت (معمولا 
تحت عنوان دبپلو کو کوس نامیده می‌شوند) یا زنجیره‌های 
کوتاه مرتب شده‌اند (شکل ۱۶-۷ )» سلول‌های پیرتر به آسانی 
رنگ خود را از دست می‌دهند و به نظر گرم منفی می‌آیند. 
مورفولوژی کلونی متغیر است به طوری که کلونی‌های 
سویه‌های کپسول دار معمولا بزرگ (۱ تا ۳ میلی‌متر قطر بر 
روی بلاد آگار کوچکتر بر روی آگار شکلاتی یا خون حرارت 
دیده» گرد و موکوئیدی می‌باشند و کلونی‌های سویه‌های 
فاقد کپسول کوچکتر هستند و به نظر مسطح می‌آیند. تمام 
کلونی‌ها با افزایش عمر دچار اتولیز می‌شسوند یعنی قسمت 
مرکزی کلونی حل می‌شود و یک ظاهر گود مانند ایجاد 
می‌کند. اگر که به طور هوازی انکوبه شوند بر روی آگار 
خوندار کلونی‌ها به نظر آلفا همولیتیک می‌آیند و اگر در شرایط 
بی‌هوازی رشد کنند ممکن است بتاهمولیتیک باشند. ظاهر 
آلفا همولیتیک در نتیجه تولید پنومولبزین (۳0۵۷۱۲0۱۱:0) 
می‌باشده این آنزیمی است که هموگلوبین را تجزیه می‌کند و 
محصولی سبز رنگ تولید می‌کند. 


ار گانیسم نیازهای تغذیه‌ای سخت گیرانه‌ای دارد و 
تنها روی محیط‌های غنی شده با محصولات خونی افزوده 
شده رشد می‌نماید. استرپتوکوکوس پنومونیه می‌تواند 
کربوهیدرات‌ها را تخمیر کند که اسید لاکتیک محصول 
فرعی متابولیکی اولیه می‌باشد. استرپتوکوکوس پنومونیه بر 
روی محیطهای با غلظت‌های بالای گلوکز به طور ضعیف 
رشد می‌کند زیرا در چنین شرایطی اسید لاکتیک به سرعت 
به سطوح توکسیک می‌رسد. همانند تمام استرپتوکو کوس‌هاء 
ارگانیسم فاقد کاتالاز می‌باشد. اگر منبع خارجی از کاتالاز 
(مثلا از خون) فراهم نشسود تجمع پر اکسید هیدروژن رشد 
استرپتوکوکوس پنومونیه را متوقف می‌کند. همانگونه که بر 
روی شکلات اگار مشاهده می‌شود. 

سویه‌های بیماری زای استرپتوک وکوس پنومونیه 
با ینک کپس ول پلی‌ساکاریدی کمیلکس :0۳۳۱۰)) 
اعاسعورد 406زمطم 2و۱و۳ پوشیده شده‌اند. 
پلی‌ساکاریدهای کپسولی برای طبقه‌بندی سرولوژیک 
سویه‌ها مورد استفاده می‌گیرد. در حال حاضر بیش از 
۰ سروتیپ شناسایی شده‌اند. پلی‌ساکاریدهای کپسولی 
تخلیص شده از شایع‌ترین سروتیپ‌های ایزوله شده» در 
واکن پلی‌والان (عمنی ۲ ۳۵۱۲۲۵۱6۲) استفاده می‌شوند. 
هریک از سویه‌های استرپتوکوکوس پنومونیه از طریق 
نوترکیبی ژنومی و موتاسیون‌های نقطه‌ای در ژن‌های 
کپسولی می‌توانند سروتایپ‌های کپسولی خود را تغییر 
دهند. نوترکیبی همچنین با کسب ژن‌های کد کننده مقاومت 
به پنی‌سیلین همراه است. بنابراین استفاده از واکسن‌ها یا 
درمان آنتی‌بیوتیکی می‌تواند انتخاب و انتشار سروتایپ‌های 
کپسولی جدید را تسهیل نماید. 

لایه پپتیدوگلی کان دیواره سلولی پنوموکوکوس 
یک نموته تیییک از کوکسی‌های گرم مثبت می‌باشد. 
زنجیره‌های الیگوپپتیدی به زیر واحده‌ای متناوب آن- 
استیل کلوکز آمین و ان-اسستیل مورامیک اسید متصل 
هستند که به نوبه خود بوسیله پل‌های پنتاگلیسنی 
(5عع0 :13۳ عطزه ر[عه/ع۳) اتصال متقاطع برقرار نموده‌اند. 
دیگر ترکیب اصلی دیواره سلولی اسید تایکوئیک می‌باشد. 
در دیواره سلولی پنوموکوکوس دو فرم اسید تایکوئیک 
(۸۵۱۵ عنم«ءنع۲) وجود دارد که یکی بر روی سطح سلول 
نمایان است و دیگری فرمی مشابه که بصورت کووالانسی 
به لیپیدهای غشاء پلاسمایی متصل می‌باشد. اسید تایکوئیک 


فصل 1۶ استرپتوکوکوس وانتروکوکوس ‏ ۲۷۹ 
نمایان شده (2610 1606ع] 0960:) به لابه پیتیدو گلیکان 
متصل است و به درون کپسول سطحی گسترش یافته 
است. این ساختار اختصاصی گونه (5۳60165-5۳661116) 
پلی‌ساکارید (۳۵۱۱۱۵۵۵۱۸۳۵0 6 نامیده می‌شود و با 
کربوهیدرات اختصاصی گروه مشاهده شده توسط لانسفیلد 
در استرپتوکوکوس‌های بتاهمولیتیک غیر مرتبط می‌باشد. 
پلی‌ساکارید 6 در حضور کلسیم یک جزء گلوبولین سرم 
(پروتئین واکنش دهنده ) [۱613۲) را رسوب می‌دهد. 
۳ در افراد سالم در غلظت‌های پایین وجود دارد اما 
در بیماران با بیماری‌های التهابی حاد دارای غلظت افزایش 
یافته است (بنابراین بررسی سطوح 2 برای پیش بینی 
التهاب مورد استفاده قرار می‌گیرد). اسید تایکوئیک متصل 
به لیپیدها در غشاء سیتوپلاسمی پاکتریایی» انتی‌ژن ۲ 
(011267: 1) نامیده می‌شود زیرا می‌تواند با آنتی‌ژن‌های 
سطحی فورسمن (معجه‌ونامه ٩6‏ صقصعععه۳) 
روی سلول‌های پستانداران واکنش متقاطع نشان دهد. 
هر دو فرم اسید تایکوئیک همراه با فسفوریل کولن 
(۳۵5000۳۲۱0۵۵۱۱۸۴) انتهایی می‌باشند. فسفوریل 
کولین منحصر به دیواره سلولی استرپتوکوکوس پنومونیه 
مي‌باه و نقفن تقيم گفندگن نیم ذر هیدرویژ ول 
سلولی یف می‌کند. فس_فوریل کولین یرای فعلیت اتولیزین 
پتوموکوکوسی یعنی آمیداز (4:0108:0) در هنگام تقسیم 
سلولی باید وجود داشته باشد. 


بتعاریزابی و اتعفی 

اگرچه استرپتوک وکوس پنومونیه به طور گسترده مطالعه 
شده است» هنوز در مورد بیماریزایی بیماری پنوموکوکوسی 
اطلاعات زیادی باید به دست آورده شود. تظاهرات بیماری 
اصولا توسط پاسخ میزبان به عفونت ایجاد می‌شوند تا 
تولید فاکتورهای سمی اختصاصی ارگانیسم. از اینروه درک 
چگونگی کلونیزاسیون اوروفارنکس بوسیله استرپتوکوکوس 
پنومونیه» گس‌ترش آن به درون بافت‌های بصورت طبیعی 
استریل و تحریک پاسخ التهابی موضعی و فرار از کشته 
شدن توسط سلول‌های فاگوسیت کننده, بسیار مهم است. 


کلونیزاسیون و مهاجرت 
استرپتوکوکوس پنومونیه یک پاتوژن انسانی است که 
اوروفارنکس را کلونیزه نموده و سپس تحت شرایط خاص 


۳ بخش ء باکتری‌شناسی 

قادر به گسترش به ریه‌هاء سینوس‌های پارانازال یا گوش 
میانی می‌باشد. همچنین می‌تواند بوسیله خون به مناطق 
دور مانند مغز انتقال یابد. کلونیزاسیون اولیه در اوروفارنکس 
توسط اتصال و پیوند باکتری‌ها به سلول‌های اپیتلیال از 
طریق ادهسین‌های پروتئنی سطحی ۳۳۵۱۵۱۸ 5۷۳/۵۵) 
۸ تسهیل می‌شود. گر باکتری در موکوس گرفتار 
شود و توسط عمل سلول‌های اپی‌تلیال مژه دار از راه‌های 
هوایی برداشته شود. از مهاجرت بعدی ارگانیسم به مجرای 
تنفسی تحتانی می‌تواند جلوگیری شود. باکتری‌ها با تولید 
۱24 پروتتار ترشحی و پنومولیزین (۵0۱۲9۱0و۴/با 
این عمل حفاظتی تداخل می‌نمایند. 124 ترزشحی بوسیله 
متصل کردن خود به باکتری در محل اتصال آنتی‌ژن و به 
موسین در ناحیه ۳0 آنتی‌بادی» باکتری‌ها را در موسین به 
دام می‌آن‌دازد. ۸ع1 پروتناز باکتربایی از اين بر هم کنش 
جلوگیری می‌نماید. پنومولیزین سایتوتوکسینی مشابه 
استرپتولیزین 0 در استرپتوکوکوس پایوژنر است که به 
کلسترول (1:016516701)) غشاء سلول میزبان متصل می‌شود 
و منفذ ایجاد می‌کند. این فعالیت می‌تواند سلول‌های اپیتلیال 
مژه دار و سلول‌های فاگوسیت کننده را تخریب نماید. 


آسیب بافتی 

یکی از مشسخصه‌های عفونت‌های پنوموکوکوسی 
حرکت سلول‌های التهابی به کانون عفونت می‌باشد. 
اسید تایکوئیک پنوموکوکوسی, قطعات پپتیدوگلیکان 
و پنومولیزین این پروسه را واسطه گری می‌کنند. اسید 
تایکویک و قطعات بیتیدو گلی کان مسیر الترناتیسو 
پپتیدوگلیکان را فعال نموده و سبب تولید 052 می‌شوند که 
پروسه التهابی را میانجی گری می‌کند. اين فعالیت توسط 
آنزیم باکتریایی آسداز (۸:058» که سبب افزایش 
آزاد سازی اجزاء دیواره سلولی می‌گردده تقویت می‌شود. 
پنومولیزین مسیر کلاسیک کمپلمان را فعال می‌کند و 
منجر به تولید 032 و 054 می‌شسود. سایتوکین‌هایی مانند 
اینترکولین یک (11-1) و فاکتور نکروزدهنده توموری آلفا 
(۲۱۷۲-۵) به نوبه خود توسط لوکوسیت‌های فعال شده تولید 
می‌شوند و منجر به مهاجرت بیشتر سلول‌های التهابی به 
محل عفونت تب. سیب بافتی و دیگر علائم اختصاصی 
عفونت پنوموکوکوسی می‌شوند. همچنین تولید پراکسید 


هیدروژن ۳۰۳۵۱۱6۱ ۲۵۵۵0 ۱۱۱) بوسیله استرپتوکوکوس 
پنومونیه می‌تواند منجر به آسیب بافتی بوسیله واسطه‌های 
اکسیژنی فعال؛ شود. 

در نهایت فسفوریل کولین ۱۳۲۵۱۵۵۳۱۱۵۵۱۱۵۱ 
موجود در دیواره سلولی باکتریایی می‌تواند به گیرنده‌های 
فاکتور فعال کننده پلاکت که بر روی سطح سلول‌های 
اندوتلیال» لوکوسیت‌هاء پلاکت‌ها و سلول‌های بافتی از قبیل 
سلول‌های ریه‌ها و مننژها موجود می‌باشند. متصل شود. 
با اتصال به این گیرنده‌هاء باکتری‌ها می‌تواتند وارد سلول 
شوند و در آنجا در برابر اوپسینه شدن و فاگوسیته شدن 
مصون بمانند و وارد نواحی دورتر مانند خون و سیستم 
عصبی مرکزی شوند. این فعالیت گس‌ترش بیماری را 
تسهیل می‌کند. 


زنده ماندن در برابر فاگوسیتوز 

اسستریتوک وکوس پنومونیه به دلیل حفاظت ضد 
فاگوسیتوزی که از طریق کیسول (:0:۲۱:)) خود فراهم 
می‌شود و سرکوب انفجار تنفسی سلول فاگوسیت کننده 
به وسیله همولیزین که جهت کشستار درون سلولی مورد 
نیاز می‌باشد در برابر فاگوسیتوز زنده می‌ماند. بیماریزایی 
استرپتوکوکوس پنومونیه نتیجه مستقیم اين کیسول 
است. سویه‌های کپسول دار (صاف) می‌توانند در انسان‌ها 
و حیوانات آزمایش‌گاهی بیماری ایجاد کنند. در حالی که 
سویه‌های بدون کپسول (خشن) غیر بیماریزا می‌باشند. 
آنتی‌بادی‌های ایجاد شده علیه پلی‌ساکاریدهای کپسولی 
اختصاصی تیپ در برابر بیماری ایجاد شده توسط 
سویه‌های مرتبط از لحاظ ایمونولوژیکی, حفاظت ایجاد 
می‌کنند. پلی‌ساکاریدهای کپسولی محلول می‌باشند و تحت 
عنوان مواد محلول خاص (۰۵۱۵۹۱۵۵۵6 5۵۱۸۱۱6 66 5۵۲) 
نامیده می‌شوند. پلی‌ساکاریدهای آزاد بوسیله اتصال با 
آنتی‌بادی‌های اپسونیک» می‌توانند ارگانیسم‌های زنده را از 
فاگوسیتوز حفاظت کنند. 


اپیدمیولوژی 

استرپتوکوکوس پنومونیه یک ساکن شایع گلو 
و ازفارنکس در افراد سالم می‌باشد و کلویزاسیون در 
کودکان شایع‌تر از بزرگسالان می‌باشد و در بزرگسالانی 


که در یک خانوار با بچه زندگی می‌کنند نیز شسایع است, 
کلونیزاسیون در ابتدا تقریبا در سن ۶ ماهگی رخ می‌دهد. 
به دنبال آن کودک با دیگر سروتیپ‌های ارگانیسم به طور 
گذرا کلونیزه می‌شود. مدت زمان ناقل بودن با هر سروتیپ 
که به طور موفقیت‌آمیز انتقال پیدا کرده به دلیل تولید و 
ایجاد ایمنی اختصاصی سروتایپ. کاهش می‌یابد. اگرچه 
سروتیپ‌های جدید در طول سال کسب می‌شوند. شیوع 
انتقال و بیماری مربوطه در ماه‌های سرد بالاترین است. 
سویه‌هایی از پنوموکوکوس‌ها که بیماری ایجاد می‌کنند 
شییه آن‌هایی هستند که با انتقال مرتبط می‌باشند. 

بیم‌آری پنوموکوکوسی هنگامی رخ می‌دهد که 
ارگانیسم‌هایی کلونیزه شده در نازوفارنکس و اوروفارنکس, 
به ریه‌ها (پنومونی)» سینوس‌های پارانازال (سینوزیت)» 
گوش‌ها (عفونت گوش میانی) یا منتژها (مننژیت) گسترش 
يابند. گسترش استرپتوکوکوس پنومونیه از خون به دیگر 
نواحی بدن می‌تواند با تمام اين بیماری‌ها رخ دهد. 
مشخص شده که برخی سروتایپ‌ها تمایل داتی بالاتری 
برای ایجاد بیماری پنوموکوکی تهاجمی دارند. 

اگرچه تولید واکسن‌ها برای جمعیت بزرگسال و اطفال؛ 
شیوع بیماری ناشی از استرپت وک وکوس پنومونیه را کاهش 
داده است. اما این ارگانیسم هنوز عامل عمده پنومونی 
باکتریایی کب شده در خارج از بیمارستان» مننژیت» 
عفونت گوش میانی» سینوزیت و باکتریمی می‌باشد. بیماری 
در کودکان و سالمندان شایع است زیرا هر دو گروه سطوح 
پایینی از آنتی‌بادی‌های حفاظتی بر علیه پلی‌ساکاریدهای 
کپسولی پنوموکوکوسی دارند. سازمان بهداشت جهانی 
(۱۷۲0) تخمین می‌زند که بیش از ۷۵۰۰۰۰ کودک کمتر 
از ۵ سال هرساله در نتیجه پنومونی پنوموکوکی می‌میرند. 

پنومونی زمانی اتفاق می‌افتد که ارگانیسم‌های دهانی 
اندوجنوس به درون راه‌های هوایی تحتانی آسپیره شوند. 
اگرچه سویه‌ها می‌توانند بوسیله قطرات هوا از شخصی به 
شسخص دیگر در فضایی بسته گسترش یابنده اما اپیدمی‌ها 
نادر هستند. بیماری هنگامی رخ می‌دهد که مکانیسم‌های 
دفاعی طبیعی (مانند رفلکس اپیگلوت به دام افتادن 
باکتری‌ها بوسیله سلول‌های تولید کننده موکوس موجود 
در برونش, برداشتن ارگانیسم بوسیله اپیتلیوم تنفسی مزه 
دار و رفلکس‌های سرفه) مختل شده و به ارگانیسم‌ها اجازه 
می‌دهند اوروفارنکس را کلونیزه نموده و به ریه‌ها دسترسی 


۱۲۳۸۱ 


فصل ۱۶. استرپتوکوکوس و انتروکوکوس 


پیدا کنند. بیماری پنوموکوکوسی معمولا بیشتر با داشتن 
سابقه بیماری تنفسی ویروسی از قبیل آنفلونزا یا با دیگر 
شسرایطی که با پاک سازی باکتریایی مداخله می‌کنند ماتند 
بیماری قلبی مزمن, الکلیسم؛ نقص قلبی تراکمی؛ دیابت 
ملیتوس, بیماری کلیوی مزمن و نقص عملکردی طحال یا 
اسپلنکتومی» مرتبط می‌باشد. 


بیماری‌های بالینی 
پنومونی 

پنومونی پنوموکوکوسی هنگامی رخ می‌دهد که 
باکتری‌ها در فضاهای آلووئلی تکثیر می‌یابند (مورد بالینی 
۱۶-۳). پس از آسپیراسیون باکتری‌ها به سرعت در مایع 
ادم غنی از مواد غذایی رشضد پیدا می‌کنند. اریتروسیت‌ها 
که از مویرگ‌های پر از خون نت می‌نمایند در آلوئل‌ها 
به همراه نوتروفیل‌ها و سپس ماکروفاژهای آلوئلی تجمع 
می‌یابند. پاک سازی زمانی رخ می‌دهد که آنتی‌بادی‌های 
ضد کپسول اختصاصی ترشح می‌شوند و فاگوسیتوز 
ارگانیسم و کشتن میکروب را تسهیل می‌کنند. 

شروع تظاهرات بالینی بیماری پنومونی پنومو کوکوسی 
ناگهانی می‌باشد و شامل لرز تکان دهنده شدید و تب پایدار 
از ۳۹ تا ۴۱ درجه سانتی‌گراد می‌باشد. بیمار اغلب ۱ تا ۳ 
روز قبل از شسروع بیماری» علائم عفونت ویروسی مجرای 
تنفسی را دارد. اغلب بیماران سرفه ترشحی همراه با 
خلاط خون آلود دارند و معمولا دارای درد سینه (پلورزی 
| (5ز۱0:۷۲) می‌باشند. از آنجایی که بیماری با آسپیراسیون 
اقیط سنه مس لاس آلدهای ان زب موغفی 
می‌شود (نام پنومونی لوبار (۵ذ«ستوم جدداه1) از همین 
جا گرفته شده است» شکل ۱۶-۸) از ایترو کودکان و 
سالمندان می‌توانند برونکوپنومونی گسترده‌تری داشته 
باشسند. بیماران معمولا به سرعت پس از شروع درمان ضد 
میکروبی مناسب بهبود می‌یابند که همراه با از بین رفتن 
کاملا علائم رادیولوژی پس از ۲ تا ۳ هفته است. 

در کل میزان مرگ و میر ۵ درصد می‌باشد. اگر چه 
احتمال مرگ تحت تاثیر سروتیپ ارگانیسم و سن و بیماری 
زمینه‌ای بیمار» می‌باشد. میزان مرگ و میر در بیمارانی با 
بیماری ایجاد ده توسط استریتوک وکوس پنومونیه تیپ ۳ 
(3 ۵6 ۱۵۵۱۵۵ 6) و همچنین سالمندان و بیماران 


بخش ۶ باکتری‌شناسی 


مورد بالینی ۱۶-۳ پنومونی ایجاد شده توت 
استرپتوکوکوس پنومونیه 
هاو0 و همکارانش زنی ۶۸ ساله را توصیف کردند که تا ۳ روز 
قبل از بستری در بیمارستان از سلامت خوبی برخوردار بود. 
دچار تب و لرزه ضعف فراینده و سرفه چرکین همراه با درد 
سینه پلوریتیک شد. هنگام بستری شدن تب دار بود و ضربان 
و سرعت تنفسی بالایی داشت و دارای اختلال تنفسی متوسط 
بود. بررسی‌های اولیه آزمایشسگاه لوکوپنی» آنمی و نقص 
کلیوی حاد را نشان داد. رادیوگرافی سینه ترشحات در لب‌های 
چپ و راست تحتانی همراه افیوژن‌های پلورال را نشان داد . 
درمان با فلوروکینولون آغاز شد و وی خون و دستگاه 
تنفس برای استرپتوکوکوس پنومونیه مثبت بود. آزمایش‌های 
تکمیلی (لکتروفورز پروتئین ادرار و سرم) نشان داد که بیمار 
مولتیپل میلوما دارد. عفونت بیمار با یک دوره ۱۴روزه از آنتی 
بیوتیک‌ها برطرف شد. این بیمار تصویری تیپیک پنومونی 
لوبار پنوموکوکوسی و حساسیت افزایش يافته برای عفونت 
در بیم‌اران دارای نقص‌هایی در توانایی جهت حذف کردن 
ارگانیسم‌های دارای کپسول» را نشان می‌دهد. 


مبتلا به باکتریمی تایید شده» بیشتر مدرت است. در بیماران مبتلا 
به نقص عملکردی طح‌ال یا اسپلنکتومی نیز می‌تواند 
بیماری شدید پنوموکوکوسی به دلیل کاهش پاک سازی 
باکتریایی از خون و نقص تولید آنتی‌بادی‌های اولیه» رخ 
دهد. در این بیماران, بیماری همراه با دوره برق آسا و میزان 
مرگ و میر بالا می‌باشد. 

آبسه‌ها در بیماران دارای پنومونی پنوموکوکوسی 
معمولا تشکیا نمی‌شوند. به جز در کسانی که با 
سروتایپ‌های خاص (مثلا سروئیپ ۳( عفونی شده‌اند. 
افیوژن‌های پلورال تقریبا در ۲۵ درصد بیمارانی که دارای 
پنومونی پنوموکوکوسی دیده می‌شسوند و امپیما (افیوژن 
چرگی) یکت عارفنته لیر ایب 


سینوزیت و عفونت گوش میانی 

استرپتوکوکوس پنومونیه یک عامل شایع عفونت‌های 
حاد سینوس‌های پارانازال و گوش می‌باشد. بیماری معمولا 
به دنبال یک عفونت ویروسی مجرای تنفسی فوقانی پس 
از آنکه نوتروفیل‌های چند هسته‌ای (لوکوسیت‌ها) (۳(/0) 
سرازیر می‌شسوند و سینوس‌ها و کانال گوش را مسدود 
می‌کنند. بوجود می‌آید. عفونت گوش میانی (اووتیت مدیا) 


کل اتطا فراع 
به پنومونی که توسط استرپتوکوکوس پنومونیه ایجاد شده است. 


متراکم لوب تحتانی چپ در بیماران مبتلا 


اصولا درکودکان کم سن و سال دیده می‌شوده اما سسوزبت 
باکتریایی می‌تواند در تمام سنین در بیماران رخ دهد. 


مننژیت 

استرپتوک وکوس پنومونیه می‌تواند به درون سیستم 
عصبی مرکزی پس از باکتریمی» عفونت‌های گوش يا 
سینوس‌ها یا ضربه سر که سبب یک ارتباط بین فضای 
ساب آراکنوئید و نازوفارنکس می‌شود. گسترش یابد. با وجود 
اینکه منتژیت پنوموکو کوسی در نوزادان غیرش‌ایع است؛ 
استریتوکوکوس پنومونیه هم اکنون عامل ایجاد بیماری 
درکودکان و بزرگسالان می‌باشد. مرگ و میر و عوارض 
نورولوژیکی شدید در بیماران مبتلا به منتژیت ناشی از 
استرپت وک وکوس پنومونیه نسبت به کسانی که مبتلا به منتژیت 
ناقنی از دیگر ارگانيسم‌ها هستنده ۴ تا ۲۰ برایر شایع‌تر است. 


باکتریمی 

باکتریمی در ۲۵ تا ۲۰ درصد بیماران مبتلا به 
پنومونی پنوموکو کوسی و در بیشستر از ۸۰ درصد بیماران 
مبتلا به منتژیت رخ می‌دهد. بر عکس, باکتری‌ها معمولا 
در خون بیم‌اران مبتلا به سینوزیت یا عفونت گوش 
میانی وجود ندارد. اندو کاردیت می‌تواند در بیماران دارای 
دریچه‌های قلبی نرمال یا قبلا سیب دیده رخ دهد. تخریب 
بافت دریچه شایع است. 


تشخیص آزمایشگاهی 
میکروسکوپی 

رنگ آمسزی گرم نمونه‌های خلط راه سریعی برای 
تشخیص پنومونی پنوموکوکوسی و مننژیت می‌باشد. 
ارگانیسم‌ها مشسخصا به شکل کوکسی‌های گرم مثبت 
جفت جفت طویل احاطه شده به وسیله یک کپسول شفاف, 
مشاهده می‌شوند. از اینرو آن‌ها ممکن است گرم منفی نیز 
به نظر برسند (به ویژه در کشست‌های کهنه‌تر) زیرا آن‌ها 
تمایلی برای رنگ شدن به خوبی ندارند. علاوه بر اين, 
ممکن است مورفولوژی آن‌ها در بیمارانی که درمان آنتی 
بیوتیکی دریافت می‌کنند از بین برود. رنگ‌آمیزی گرم 
تاییدی با استرپتوکوکوس پنومونیه می‌تواند با واکنش 
کونلانگ (13۵۱:080 بو0۳»1۳) ((صط لاح آلمانی برای 
تورم) تایید شود. در این تست آنتی‌بادی‌های ضد کیسولی 
پلی والان با باکتری‌ها مخلوط شده و سپس این مخلوط از 
نظر میکروسکوپی بررسی می‌شود. مشاهده حاله بزرگ‌تر در 
اطراف باکتری‌هاء یک واکنش مثبت برای استرپتوکوکوس 
پنوموتیه محسوب می‌شود. یک تست جایگزین آن است که 
یک قطره از صفرا را با سوسیانسیونی از باکتری‌ها مخلوط 
می‌کتند. صفرا استرپت وک وکوس پنومونیه را حل خواهد نمود 
و هیچ ارگانیس می در رنگ‌آمیزی گرم دیده نخواهد شد 
(یک تست سریع که بطور قابل توجهی مفیدتر است). 


شناسایی آنتی‌ژن 

می‌شود و با استفاده از یک ایمونواسی تهیه شده بصورت 
تجاری, قابل شناسایی می‌باشد. برای دست یابی به بالاترین 
حساسیت. تیازمتد این است که ادرار قبل از اينکه آزمایش 
شود به وسیله اولترافیلتراسیون تغلیظ شود. حساسیت تا 
۰ درصد در بیماران مبتلا به پنومونی پنوموکوکوسی 
باکتریمیک گزارش شده است. هر چند. اختصاصیت به 
ویژه در بیماران کودک می‌تواند پائین باشد. به اين دلیل» 
آزمایسشی برای کودکان مبتلا به عفونت‌های مشکوک 
توصیه نمی‌شود. حساسیت این تست برای بیماران مبتلا به 
منتزیت پنومو کو کوسم در صورتی است که 09۳ آزمایش 
شود به ۱۰۰ درصد می‌رسد. با این وجود. اگر در این بیماران 


۱۳ 


فصل ۱۶. استرپتوکوکوس و انتروکوکوس ‏ ۲۸۳ 
ضعیفی می‌باشد. 


تست‌های بر پایه اسید نو کلئیک 

آزمایش‌های ۳68 برای شناسایی ایزوله‌های 
استرپتوکوکوس پنومونیه در نمونه‌های بالینی از قبیل 5۴ 
گس ترش یافته‌اند. تست‌های مولتی پلکس تجاری برای 
تشخیص مننژیت ویروسی و باکتریایی در سال‌های اخیر 
به شکل گسترده‌ای ارائه شده است و ممکن است قابل 
اعتمادترین تست تشخیصی سریع باشد. 


کشت 

نمونه‌های خلط باید داخل یک محیط مغذی غنی 
شده که خون به آن اضافه شده تلقیح شوند. استرپتوکوکوس 
پنومونیه در کشت‌های خلط از تنها نیمی از بیماران مبتلا به 
پنومونی به دست آمده است زیرا ارگانیسم نیازهای غذایی 
سخت گیرانه‌ای دارد و به سرعت توسط باکتری‌های دهانی 
آلوده کنده پر بدهمی‌ش ود مخیطظهای انتخایی جهت 
ایزوله نمودن ارگانیسم از نمونه‌های خلط تا اندازه‌ای با 
موفقیت به کار رفته است اما برای افتراق استرپتوکوکوس 
پنومونیه از دیگر استرپتوکوکوس‌های آلفا همولیتیک که 
آغلب در نمونه حضور دارنده مهارت تکنیکی خاصی نیاز 
است. برای اینکه ارگانیسم مسئول سینوزیت يا اووتیت 
تشخیص قطعی داده شود می‌بایست یک آسپیراسیون از 
سینوس یا گوش میانی تهیه شسود. نمونه‌های تههیه شده 
از نازوفارنکس یا گوش خارجی نباید کشت داده شوند. اگر 
درمان آنتی بیوتیکی قبل از جمع‌آوری نمونه آغاز نشده 
باشد. ایزوله کردن استرپتوکوکوس پنومونیه از مایع مغزی 
نخاعی دشوار نیست. از اینروه بیش از نیمی از بیماران 
عفونی که حتی یک تک دوز از آنتی بیوتیک‌ها را دریافت 
نموده انده کشت‌های منفی خواهند داشت. به این دلیل 
تست‌های تکثیر اسید نوکللیک هم اکتون به عنوان تست 
انتخابی برای تشخیص مننّیت شناخته می‌شوند. 


شناسایی 
ایزوله‌های استریتوکوکوس پنومونیه هنگامی که 
تولیزین‌ها پس از تماس با صفرا فعال می‌شوند به سرعت لیز 


می‌شوند (تست حلالیت در صفر ا |6۱ | ۷۹ ره 


سّ بخش ء باکتری‌شناسی 


بنابراینارگنیسم را می‌توان به وسیله قرار دادن یک قطره 
از صفرا روی یک کلنی ایزوله شده, شناسایی کرد. اغلب 
کلونی‌های استریتوکوکوس پنومونیه ظرف چند دقيقه حل 
می‌شوند در حالیکهدیگر استرپتوکوکوس‌های فا همولیتیک 
بدون تغییر باقی می‌مانند. استرپتوکوکوس پنومونیه همچنین 
می‌تواند بوسیله حساسیت خود در برابر ابتوچس (:0۵۱09) 
شناس‌ایی شود (تیل هیدروکوپرئین دی هیدرو کلراید 
(06نجهاطممتک بط عهته تیمک بوطانوطاط)) ایزوله روی 
پلیت بلاد آگار بصورت خطی کشت داده می‌سود و یک 
دیسک اشباع شده با اپتوچین در وسط کشت قرار می‌گیرد. 
پس از انکوباسیون شیانه یک هاله از رشد باکترییی مهار 
شده در اطراف دیسک دیده می‌شود. تست‌های تشخیصی 
بیوشیمیایی, سرولوژیک» یا مولکولی تکمیلی برای شناسایی 
قطعی می‌توانند انجام شوند. 


درمان. پیشگیری و کنترل 
از نطر تاریخی پنی‌سیلین درمان انتخابی برای 
بیماری پنوموکوکوسی بود با این وجود در سال ۱٩۷۷‏ 
محققان در آفریقای جنوبی ایزوله‌هایی از استرپتوکوکوس 
پومونیه مقاوم به آنتی بیوتیک‌های متصدد از جمله 
پنی‌سیلین را گزارش نمودند. اگرچه. مقاومت سطح-بالا 
نسبت به پنی‌سیلین (۱/10 حداقل ۲ میکروگرم در هر میلی 
لیتر) نسبتا غیر شایع بود اما این وضعیت در ابتدای سال 
۰ به شدت تغییر کرد. هم اکنون مقاومت به پنی‌سیلین 
در بیشتر از نیمی از سویه‌های ایزوله شده در ایالات 
متحده آمریکا و دیگر کشسورهاء مشاهده می‌شود. مقاومت 
نسبت به پنی‌سیلین‌ها با کاهش تمایل آنتی بیوتیک برای 
پروتئین‌های متصل شونده به پنی‌سیلین موجود در دیواره 
سلول باکتریایی» مرتبط می‌باشد. بیماران عفونی شده با 
باکتری‌های مقاوم, در خطر افزایش یافته یک پیامد نامناسب 
هستند. مقاومت نسبت به ماکرولیدها (مثلا اریترومایسین) 
تتراس‌ایکلین‌ها و سفالوسپورین‌های کمتر وسیع (مثلا 
سفتریاکسون) شایع شده است. از اینرو, برای عفونت‌های 
پنوموکوکوسی شدید. درمان با ترکیبی از آنتی‌بیوتیک‌ها 
توصیه می‌شسود تا اينکه نتایج تست تعیین حساسیت 
در آزمایشسگاه, بدست آیند. برای درمان تجربی معمولا 
ونکوبایسیس به همراه سفتریاکسون استفاده می‌شود و این 


درمان به وسیله درمان تک دارویی با یک سفالوسپورین 
مور فلوروکینولون یا ونکومایسین ادامه پیدا می‌کند. 

تلاش برای پیش‌گیری و کنترل بیماری روی 
تولید واکسن‌های ضد کپس‌ولی موثر متمرکز شده است. 
دو نوع واکسن مورد استفاده قرار می‌گیرند: واکسن‌های 
پلی‌ساکاریدی مولتی والان و واکسن‌های کونژوگه مولتی 
والان. پلی ساکاریدها آنتی‌ژن‌های غیر وابسته به 7 
می‌باشند که لنفوسیت‌های 3 بالغ را تحریک می‌کنند اما 
لنفوسیت‌های ۲ را تحریک نمی‌نمایند. کودکان بسیار کم 
سن و سال تسبت به آنتی‌ژن‌های غیر وابسته به سلول 
۲ واکنش نسبتا ضعیفی نان می‌دهند بنابراین اين 
واکسن‌های پلی‌ساکاریدی برای این جمعیت غیرموثر است. 
بر عکس» کونژوگه کردن پلی ساکاریدها به پروتئین‌هاء یک 
پاسخ سلول 7 کمکی را تحریک می‌کند و در نتیجه آن 
یک پاسخ اولیه قوی شده میان کودکان و پاسخ بوستر 
موثر در زمان ايمن سازی مجدد را سبب می‌شود. این روش 
استفاده از واکسن‌های کونژوگه برای ایمن سازی‌های 
کودکان» همچنین برای دیگر پاتوژن‌های نوزادی همانند 
هموفیل وس آنفلوانز/ به کار رفته است. برای کودکان 
زیر ۲ سال سری‌هایی از واکسیناسیون اولیه و یادآور ب 
واکسن کونژوگه پنوموکوکوسی پیشنهاد می‌شود. درحالیکه 
برای کودکان بزرگتر و بالغین واکسن پلی‌ساکاریدی 
پنوموکوکوسی توصیه می‌گردد. جهت راهنمایی ویژه به 
وب‌سایت 0۳0 مراجعه نمایید. کارآیی اين واکسن‌ها 
بوسیله سروتایپ‌های شایع استرپتوکوکوس پنومونیه 
مسئول در بیماری تهاجمی در جمعیت تعیین فده است؛ 
در حالیکه این واکسن‌ها معمولا در ایالت متحده آمریکا 
و جمعیت‌های اروپایی موثر می‌باشند آن‌ها در کشورهای 
در حال توسعه کمتر موثر می‌باشند. زیرا سروتیپ‌های 
شایع در واکسن‌ها موجود نمی‌باشند. علاوه بر این اگر چه 
واکسن ۲۳-والانی در بزرگسالان نرمال ایمنی زا است و 
ایمنی طولانی مدت است. واکسن در برخی بیماران که 
در خطر بالای ابتلا به بیماری پنوموکوکوسی هستند 
شامل (۱) بیماران فاقد طحال, بیماری سلول داسی شکل؛ 
بدخیمی خونی و عفونت 117۷ (۲) بیمارانی که تحت پیوند 
کلیوی قرار دارنده و (۲) افراد مسن,» کمتر موثر می‌باشد. 


.4۵ 
شسکل ۱۶-۹. رنگ‌آمیزی گرم از کشت خون بااتروکوگوس 
فکالیس. 


اتترو کوکوس 


فیزویولوژی و ساختار 

انتروکوکوس‌ها کوکسی‌های گرم مثبت هستند 
که به طور تیپیک به صورت حفت و زنحیره‌های کوتاه 
مرتب شسده‌اند (شکل ۱۶-۹). مورفولوژی میکروسکوپی 
این ایزوله‌ها اغلب از استرپتوکوکوس پنومونیه قابل افتراق 
نمی‌باشد. کوکسی‌ها هم به صورت هوازی و هم به صورت 
بی‌هوازی» در یک محدوده دمایی گسترده (۱۰ تا ۴۵ 
درجه سانتی گراد) در طیف گسترده‌ای از ام (۴/۶ تا )٩/٩‏ 
و در حضصور غلظت‌های بالایی از کلر بد سدیم (۷26۱) و 
فیکههای ضهسر اون رالق می گنه بتایرآین شرابط کلییکی 
بسیار کمی وجود دارند که باعث مهار رشد انتروکوکوس‌ها 
می‌شوند. گلوکز به سا- لاکتیک اسید به عنوان محصول 
عمده انتهایی» تخمیر می‌گردد لنتروکوکوس‌ها معمولا ب 
عنوان باکتری‌های اسید لا کتیک شناخته می‌شوند4 پس 
از ۲۴ ساعت انکوباسیون کلونی‌های بزرگ می‌توانند به 
صورت غیر همولیتیک آلفا همولیتیک یا در موارد نادری بتا 
همولیتیک ظاهر شوند. 


بیماریزایی و ایمنی 
اگرچه انترو کو کوس‌ها طیف گسترده‌ای از فاکتورهای 
بیماریزایی موجود در استافیلو کو کوس‌ها یا استرپتوکو کوس‌ها 


فصل ۶ استرپتوکوکوس وانتروکوکوس ۰ ۲۸۵ 
را ندارند اما بیماری تهدیدکتنده زندگی مرتبط پا سویه‌های 
مقاوم به آنتی‌بیوتیک, یک مشکل اساسی در بیماران بستری 
در بیمارستان می‌باشد. بیماریزایی با دو خصوصیت عمومی 
در ارتباط است: (۸ توانایی اتصال به بافت‌ها و تشسکیل 
بیوفیلم‌ها و (۷) مقاومت آنتی‌بیوتیکی. تعدادی از فاکتورهایی 
هشال وف گیل بقلم دی هس ال 
پروتئین‌های سسطحی» گلیکولیپیدهای غشایی ژلاتیناز: 
و پیلی می‌باشند. به علاوهه انتروکوکوس‌ها یا به صورت 
ذاتی به بسیاری از آنتی‌بیوتیک‌های شایع مورد استعاده 
یرای مثال» اگزاسیلین» سفالوسپورین‌ها/ مقاومند یا دارای 
ژن‌های مقاومت اکتسابی ابرای مثال, به آمینوگلیکوزیدهاء 
ونکومایسین) می‌باشند. پاکسازی انتروکوکوس‌ها از خون 
و بافت‌ها به هجوم سریع نوتروفیل‌ها و اپسونیزاسیون 
باکتری‌ها بستگی دارده بنابراین بیمارانی که دچار نقص 
ایمنی هستند. به ویژه به عفونت‌های انتروکو کوسی حساس 


بق 


می‌باشند. 


اپیدمیولوژی 

همان طور که از اسم آن‌ها برمی‌آید انتروکوکوس‌ها 
باکتری‌های روده‌ای می‌باشند که معمولا در مدفوع جمح‌آوری 
شده از انسان‌ها و خیوانات مختلف به دست می‌آیند 
انتروکوکوس فکالیس در روده بزرگ در غلظت‌های بالا 
(مثلا ۱۰۴ تا ۱۰۲ ارگانیسم در هر گرم مدفوع) و در مجرای 
ادراری تناسلی یافت می‌شسود. پراکندگی انتروکوکوس 
فیسیوم شسبیه آنتروکوکوس فکالیس است اما ار گانیسم‌ها 
به میزان کمتری یافت می‌شوند. ریسک فاکتورهای مهم 
برای عفونت‌های انتروکوکوسی شامل استفاده از کاتترهای 
ادراری با داخل وریدی» بستری شدن طولانی‌مدت. استفاده 
از آنتیبیوتیک‌های وسیع‌الطیف به ویژه آنتی‌بیوتیک‌هایی 
که به طور ذاتی علیه انتروکوکوس‌ها غیرفعال می‌باشند. 
هسیند. 

شیوع بسیاری از دیگر گونه‌های انتروکو کوسی ناشناخته 
است» اگرچه این باور وجود دارد که آن‌ها روده‌ها را به میزان 
کمی کلونیزه می‌کنند. دو نوع که به طور شایع در روده‌های 
انسان جدا شده‌اند انتروکوکوس گالیناروم و انتروکوکوس 
کازلیفلاووس می‌باش‌ند. اين دو گونه نسسبتا غیر بیماریزا 


سس << 


۴۶ بخش ‏ . باکتری‌شناسی 

حائز اهمیت هستند زیرا اگر چه آن‌ها ندرتا با بیماری‌های 
انسانی همراه هستند اما به طور ذاتی نسبت به ونکومایسین 
رصن بججهمعمع ۷) مقاوم هستند و می‌توانند با گونه‌های مهمتر 
یعنی نتروکوکوس فکالیس وانتر رک وکوس فیسسیوم اتب 
شوند 


بیماری‌های بالینی 

آنتروکو کوس‌ها پاتوژن‌های مهمی به ویژه در بیماران 
بستری در بیمارستان هستند. در واقع انتروکوکوس‌ها یکی 
از شایع‌ترین عوامل عفونت‌های کسب شده در بیمارستان 
(عفونت بیمارستانی |۱0106100 ادنصههع0:0(]) می‌باشند 
(کادر ۱۶-۱ را ببینید). مجرای ادراری. شایع‌ترین 
مکان عفونت‌های انتروکوکوسی می‌باشد و عفونت‌های 
انترو کوکوسی به ویژه در بیمارانی که دارای کتترها یا دیگر 
وسایل ادراری هستند شایع می‌باشد. این عفونت‌ها ممکن 
است به صورت بدون علامت؛ سیستیت بدون عارضه؛ یا 
سیستیت مرتبط با پیلونفریت باشند. عفونت‌های پریتوئن 
معمولا چندمیکروبی یعنی همراه با باکتری‌های هوازی و 
بی‌هوازی دیگر است) بوده و با نشت باکتری‌های روده‌ای 
یا در نتیجه تروما یا به دلیل بیماری درگیر کننده آستر 
روده‌ای در ارتباط است. انتروکوکوس‌های جداسازی‌شده 
از خون ممکن است ناشی از انتشار یک عفونت موضعی 
مجرای ادراری» پریتوئن یا یک زخم باشد یا ناندهنده 
عفونت اولیه قلب (اندو کاردیت) باشد. اندوکاردیت یک 
عفونت بسیار جدی است زیرا بسیاری از انتروکوکوس‌ها به 
اغلب آنتی‌بیوتیک‌های متداول مورد استفاده مقاومند (مورد 


بالینی ۱۶-۴). 


تشخیص آزمایشگاهی 

انتروکوکوس‌ها به سرعت روی محیط‌های غیر 
انتخابسی مانند بلاد آگار و شسکلات آگار رشسد می‌کند. 
اگرچه که انتروکو کوس‌ها ممکن است در نمونه‌های 
رنگ‌آمیزی گرم شده شبیه استرپتوکوکوس پنومونیه 
باشد. اما ارکانیسم‌ها می‌توانند به راحتی بر پایه 
واکتش‌های بیوشیمیایی ساده افتراق داده شوند. برای 
مثال انترو کو کوس‌ها مقاوم به اپتوچین (001000) هستند 


مورد بالینی ۰۱۶-۴ اندوکاردیت انتروکوکوسی 


زیمر و همکارانش, اپیدمیولوژی عفونت‌های انتروکوکوسی و 
سختی‌های درمان بیمار مبتلا به اندوکاردیت انتروکوکوسی 
را توصیف نمودند. بیمار مرد ۴۰ سلله‌ای بود که هپاتیت» 
فشار خون بالا و بیماری کلیوی مرحله پایانی داشت که تب 
| و لرزاو در مدت همودیالی_ز افزايش یافت. ۲ ماه قبل از این 
اتفاق وی با آمپی سیلین, لووفلو کساسین و جنتامایسین برای 
اندوکاردیت ناشی از استرپتوکوکوس گروه 3 درمان شده بود. 
در کشت‌های انجام شده طی همودیالیز انتروکوکوس فکالیس 
رشد نمود که نسبت به لووفلوکساسین و جنتامایسین مقاوم 
بود. از آنجایی که بیمار واکنش آلرژیک نسبت به آمپی‌سیلین 
داشت. با لاینزولید درمان شد. اکو کاردیوگرافی روی 
دریچه‌های میترال و سه لتی تغییرات رشدی نشان داد. طی 
۳ هفته خروجی قلبی بیمار بدتر شسد بنابراین بیمار نسبت به 
آمپی‌سیلین حساسیت‌زدایی شد و درمان به سمت آمپی‌سیلین و 
استرپتومایسین تغییر یافت. پس از ۲۵ روز بستری, دریچه‌های 
قلب سیب دیده بیمار تعویض شد و درمان به مدت ۶ هفته 
دیگر ادامه یافت. استفاده از آنتی‌بیوتیک‌های وسیع الطیف 
در این بیمار با سابقه دریچه‌های قلبی آسیب دیده اين بیمار 
را مستعد ابتلا به اندو کاردیت ناشی از انترو کو کوس نمود و 
درمان به دلیل مقاومت ارگانیسم جدا شده نسبت به بسیاری از 
آنتی‌بیوتیک‌های معمول مورد استفاده پیچیده شده بود. 


|سترپتوک وکوس پپومونیه حساس است) و هنگامی که در 
تماس با صفرا قرار می‌گیرند حل نمی‌شود ستریتوکوکوس 
پنومونیه حل می‌شسود) و ال -پیرولیدونیل آریل آمیداز 
[۳۷۲] تولید می‌کنند (تنها استرپتوکوکوسی که ۲۷5 
مثبت است. استرپتوکوکوس پایوژنز می‌باشد) تست ۲۱۱ 
۱٩ ۱۰/(‏ ۷) معمولا یک تست نقطه‌ای است که در طی ۵ 
دقیقه قابل انجام می‌باشد.کوکسی‌های کاتالازمنفی, ۲۷۴ 
مثبت» که به صورت جفت جفت و زنجیره‌های کوتاه مرتب 
شده‌اند احتمالا می‌توانند به عنوان انترو کو کوس‌ها شناخته 
شوند. ویژگی‌ه‌ای فنوتیپی (برای مثال تولید پیگمان» 
تحرک» تست‌های بیوشیمیایی و توالی‌یابی اسید نوکلئیک 
برای افتراق دادن بین انتروکوکوس فکالیس, انتروکوکوس 
فیسیوم و دیگر گونه‌های انتروکوکوس لازم است. اما اين 
موضوع خارج از محدوده این متن است. 


"رمان. پیشکیری و کنترل 
درمان ضد میکروبی برای عفونت‌های انتروکوکوسی 
مچیده است زیرا بیشستر آنتی بیوتیک‌ها در غلظت‌های 
متسین بالینی باکتریسیدال نیستند. درمان برای عفونت‌های 
شدید به صورت سنتی شسامل ترکیب سینرژیستی از یک 
آمینوگلیکوزی_د و یک آنصی تیوتیک فضال روی دیواره 
سسلولی (فتلا یی این وزکوماسین )نی ناه بای 
حال» برخی آنتی‌پیوتیک‌های موثر بر روی دیواره سلولی 
هیچ فعالیتی بر علیه انتروکوکوس‌ها ندارند (مثلاً نفسیلین, 
اگزاسیلین. سفالوسپورین‌ها» آمپی‌سیلین و پنی‌سیلین 
معمولا اشری بر روی انتروکوکوس فیسیوم ندارند و 
مقاومت به ونکومایسین (مخصوصاً در انتروکوکوس 
قیسیوم) شایع می‌باشد. علاوه بر اين بیش از ۲۵ درصد 
انتروکوکوس‌ها نسبت به آمینوگلیکوزیدها مقاوم هستند 
و مقاومت نسبت به آمینوگلیکوزیدها و ونکومایسین 
خصوصا مشکل ساز است زیرا مرتبط با پلاسمیدها 
می‌باشد و می‌تواند به دیگر باکتری‌ها منتقل شود. 
آتتی بیوتیک‌های جدیدتر به ویژه برای درمان 
انتروکوکوس‌های مقاوم به آمپی سیلین, ونکومایسین یا 
آمینو گلیکوزیدها گسترش یافته‌اند. آن‌ها شامل لاینزولید. 
داپتومایسین. تیگسیکلین و کوئینوپریستین/ دالفوپریستین 
می‌باشند. متاسفانه مقاومت در برابر لاینزولید به طور 


فصل 1۶. استرپتو ک و کوس و انترو کو کوس 


پیوسته رو به افزایش است و کوئینوپریستین/ دالفوپریستین 
هیچ انری روی انتروکوکوس فکالیس (ش‌ایع‌ترین گونه 
انتروکوکوسی ایزوله شده) ندارد. انتروکوکوس‌های حساس 
به آمپی‌سیلین و مقاوم به آمینوگلیکوزیدهاه می‌توانند با 
آمپی‌سیلین به همراه داپتومایسین, ایمی‌پنم» يا لاینزولید 
درمان شوند. انتروکوکوس‌های مقاوم به آمپی‌سیلین و 
حساس به آمینوگلیکوزیدها می‌توانند با یک آمینوگلیکوزید 
همراه با ونکومایسین (اگر فصال باشد) لاینزولید یا 
داپتومایسین درمان شوند. اگر ایزوله هم به آمپی‌سیلین و 
هم به آمینوگلیکوزیدها مقاوم باد. آنگاه درمان می‌تواند 
شامل داپتومایسین, لاینزولیده یا ونکومایسین همراه با یک 
عامل فعال دیگر باشد. 

کنترل و پیشگیری عفونت‌های انتروکوکوسی دشوار 
است. محدودیت دقیق درمان آنتی بیوتیکی و به کارگیری 
فعالیت‌های مناسب کتترل عفونت (برای مشال ایزوله 
نمودن بیماران مبتلاه استفاده از روپوش‌ها و دستکش‌ها 
توسط کسانی که با بیماران در ارتباط هستند) می‌تواند 
خطر کلونیزه شسدن با این باکتری‌ها را کاهش دهد اما از 
بین بردن کامل عفونت‌ها بعید به نظر می‌رسد. علاوه بر 
این هنگامی که یک بیمار با سویه مقاوم به ونکومایسین 
انتر وکوکوس فیسیوم يا اتتروکوک وس فکالیس کلونیزه 
می‌شود ريشه‌کنی آن بسیار مشکل است. 


۸ بخش ۶ ۰ باکتری‌شناسی 
مطالعه موردی و سوال‌ها 


یک مرد ۲ ساله با تاریخجه‌ای از بیماری ریوی انسدادی 
مزمن ([60۳) به دلیل تب ۴۰ درجه سانتی‌گراده لرز, 
حالت تهوع و استفراغ و کاهش فشار خون به بخش 
آورژانس مراجعه کرد. بیمار همچنین خلط زرد و چسبنده 
تولید نمود که از نظر کمی» بیش از ۳ روز متوالی افزایش 
یافته بود. سرعت تنفس وی ۱۸ تنفس در دقيقه و فشار 
خون او ۵۲ ٩۴/‏ میلی‌متر جیوه بود. معاینه رادیوگرافی 
قفسه سینه ترشحات گسترده‌ای را در ریه تحتانی چپ 
که هر دو لوب تحتانی و لینگولار را شامل می‌شد. نشان 
داد. کشت‌های خون متعدد و کشت خلط استرپتوکوکوس 
پنومونیه را نشان داد. ایزوله به سفازولین» ونکومایسین و 
اریترومایسین حساس بود اما نسبت به پنی‌سیلین مقاوم بود. 
چه شرایط زمینه‌ای این بیمار را به پنومونی و باکتریمی 
ناشی از استرپتوکوکوس پنومونیه بیشتر حساس نمود؟ 
کدام از دیگّر جمعیت‌های بیماران حساس به اين 
عفونت‌ها می‌باشند؟ این ارگانیسم چه عفونت‌های 


دیگری ایجاد می‌کند و چه جمعیت‌هایی بیشتر حساس 
هستند؟ 

۲ عفونت‌هایی که توسط استرپتوکوکوس پایوژنز . 
استرپتوکوکوس اگالاکتیه. استرپتوکوکوس 
آنژینوسوس, استرپتوکوکوس دیس گالاکتیه, و 
استرپتوکوکوس‌های ویریدنس ایجاد می‌شوند کدامند؟ 

۴ فاکتورهای اصلی بیماریزایی استرپتوکوکوس پنومونیه. 
استریتو کوکوس پایوژنزه و استرپتوکو کوس اگالاکتیه | 
کدامند؟ 

۵ استرپتوکوکوس پایوژنز می‌تواند موجب سندروم شوک 
توکسیک استرپتوکوکوسی شود. چگونه این بیماری با 

۶ کدام دو بیم‌اری غیر چرکی می‌توانند پس از بیماری , 

موضعی استرپتوکوکوس پایوژنز گسترش یابند؟ 


۱ 
۱ 
۱ 
۱ 
۱ 


۱ بیماری ناسی از استرپتوکوکوس پنومونیه اغلب در 
بچه‌های جوان و افراد مسن یعنی جمعیت‌هایی که 
نمی‌توانند آنتی‌بادی‌های محافظتی علیه کپسول‌های 
پنوموککی را ارتقا دهند. شایع می‌باشند. علاوه 
بر این, بیماران مبتلا به بیماری ریوی زمینه‌ای از 
قبیل 608۳ در اين بیماران يا سابقه عفونت تنفسی 
ویروسی که سبب تضعیف پاکس‌ازی محافظتی 
اپی‌تلیوم تنفسی مژه‌دار می‌باشند به پنومونی ناشی از 
این ارگانیسم حساس می‌باشند. دیگری عفونت‌های 
ایجادشونده به وسیله استرپتوکوکوس پنومونیه شامل 
عفونت گوش میانی (عمدتا در بچه‌ه ای جوان» 


سینوزیت (همه گروه‌های سنی» مننژی (همه 


گروه‌های نی اما عموما در افراد جوان و بزرگسال) 
و باکتریمی (معمولا پس به دنبال پنومونی و منتژیت , 
رغرسی‌دهن)می‌باقنند, بیماران دارای شرایملی که با 
پاکسازی باکتریایی دخالت می‌کنند از قبیل الکلیسم. 
برداشتن طحال, بیماری احتقانی قلب. دیابت ملیتوس 
و بیماری کلیوی مزمن در خطر بالا برای بیماری 
منتشر می‌باشند. 

۲ استرپتوکو کوس پنومونیه می‌تواند ۲۳۲۸ کد کننده 
پروتئین‌های متصل‌شونده به پنی‌سیلین تغییریافته 
(مثلا ۳8۳2۶ ,۳8۴20 ,۳8۴12) را از طریسق 
ترانسفورماسیون (تبادل 137۸ بین باکتری‌ها) به 
دست آورد. این ۳۳5 جدید سبب حساسیت کمتر 


۱ 
اْ 


۱ 
۱ 


۱ 
۱ 
أ 


باکتری‌ها به پنی‌سیلین‌ها و برخی سفالوسپورین‌ها 
می گر دند. 


۴. استرپتوکوکوس پیوژنز (استرپتوکوکوس گروه ۸) سبب 


بیماری‌های چرکی و غیرچرکی می‌گردد. شایع‌ترین 
عامل فارنژیت باکتریایی و عارضه سیستمیک تب 
مخملکی می‌گردد. دیگر بیماری‌های چرکی شامل 
پیودرماء باد سرخ» سلولیت» فاسیت نکروزدهنده 
لنفادنیت و پنومونی می‌باشند. بیماری‌های غیرچرکی 
شامل تب روماتیسمی و گلومرولونفریت حاد می‌باشند. 
استرپتوکوکوس آگالاکتیه (استرپتوکوکوس گروه 3) 
مهم‌ترین پاتوژن‌ها در نوزادان می‌باشند و سبب ایجاد 
بیم‌اری زودرس (باکتریمی, پنومونی, مننژیت) و 
بیماری‌های دیررس ایاکتریمی, مننژیت) می‌گردد. 
استرپتوکوکوس آگالاکتیه همچنین سیب ایجاد 
بیماری در زن‌ان بارداره عفونت‌های شایع مجرای 
ادراریء همچنین اندوکاردیت منتژیت و اوستئومیلیت 
می‌گردد. مردان و زنان مسن نیز به بیماری حساس 
می‌باشند و در آنها به صورت پنومونی» عفونت‌های 
استخوان و مفصل و عفونت به وسیله گلومرولونفریت 
حاد ما نه تب روماتیسمی که در بیماری ناشی از 
استرپتوک و کوس پیوژنز دیده می‌شود) پیچیده می‌شود. 
استرپتوکوکوس آنژینوسوس سبب ایجاد آبسه‌ها در 
بافت‌های عمقی می‌گردد و استرپتوکوکوس‌های 
ویریدنس سبب انواعی از بیماری‌ها که شایع‌ترین آنها 
ات وکاردیت یاکتریایی کعت.حاده پوسیدگی دفنان و 
تشکیل آبسه می‌باشد. می‌گردند. 


۴ فاکتسور بیماریزایی اصلی استرپتوکوکوس پنومونیه 


۱ 


گیسول می‌باشد که یک محافظت آنتی‌فاگوسیتیگ 
فراهم می‌آورد. ادهسین‌های پروتئینی روی سطح 
باکتری‌ها با اتصال به سلول‌های اپی‌تلیال سبب 
تسهیل کلونیزاسیون می‌گردند. فسفوریل کولین موجود 
در دیواره سلول باکتریایی به سطح انواعی از سلول‌ها 
(اندوتلیال» لوکوسیت‌هاء پلاکت‌ها) متصل می‌گردد و 
امکان ورود به این سلول‌ها را فراهم می‌کند و در آنجا 
باکتریها از اوسپونیزاسیون و فاگوسیتوز محافظت 


فصل ۱۶ استرپتوکوکوس و انتروکوکوس ۰ ۲۸۹ 


می‌گردند. اسید تایکوئیک, قطعات پپتیدوگلیکان و 


پنومولیزین پاسسخ التهایسی را تحریک کرده و منجر , 
به تشکیل آبسه می‌گردند. استرپتوکوکوس پایوژنز . 


دارای طیف بزرگی از فاکتورهای بیماریزایی می‌باشد. , 


آنتی‌ژن‌های باکتریایی (مثلا لیپوتایکوئیک اسید» 
پروتئین‌های ۷6 پروتئین ) اتصال به سلول‌های 
میزبان را واسطه‌گری می‌نماین د. پروتئین‌ه ای 
همچنین سبب جلوگیری از اوپسونیزاسیون و 
فاگوسیتوز باکتری‌ها می‌گردند. باکتری‌ها همچنین 
اواعی از توکسین‌ها و آنزیم‌های سایتولتیک شامل 
اگزوتو کسین‌های تسب‌زاء استرپتولیزین‌ها (۰5 0) 
استرپتوکینازها (۰39 ۸ داکسی ریبونوکلتازها ز۵ تا 


استرپتوکوکوس آگالاکتیه عمدتا در میزیان‌هایی که | 


نمی‌توانند پاسخ آنتی‌بادی ضدکپسولی ارائه نمایند 
انوزادان و افراد مسن) ایجاد بیماری می‌نمایند. نقش 
آنزیم‌های هیدرولیتیک (مثلا داکسی رییونو کلتازهاء 
هیالورونی داز نورآمینیداز, پروتتازهاء همولیزین‌ها) 
ناشناخته است. 

۵ شوک توکسیک استرپتوکوکوسی که به عنوان یک 
عفونت استرپتوکوکوس پیوژنز تعریف می‌شود شروع 
ناگهانی شوک و نقص ارگان زشامل نقص کلیوی: 
کوآگولوپاتی‌هاء درگیری کبد» بیماری ریوی» تکروز 
بافت نرم» راش - اریتماتوز منتشسر) می‌باشد. برخلاف 
شوک توکسیک استافیلوکوکوسی که مرتبط با توکسین 
یک سندروم شوک توکسیک (7357-1) می‌باشد. 
بیماری استرپتوکوکوسی به وسیله وجود باکتری‌ها در 
خون و بافت‌های درگیر مشخص می‌شود. 

۶ تب روماتیسمی و گلومرولونفریت حاد عوارض بیماری 
ناشی از استرپتوکوکوس پایوژنز می‌باشند. تب 
روماتیسمی مرتبط با فارنژیت استرپتوکوکوسی اما 


هم مرتبط با عفونت‌های فارنژیال و هم عفونت‌های ‏ 
پیودرمال می‌باشد» اما سویه‌های خاص مسئول این ۱ 


عارضه, متفاوت می‌باشند. 


یک خانواده چهار نفره دو ساعت پس از صرف شام پاسخ‌ها 
دچار دردهای شکمی شدید همراه با تهوع و استفراغ شدند. 


بیماری کمتر از یک روز طول کشید. ۱. فرم استفراغی مسمومیت غذایی با مصرف برنج آلوده به 
۱. باسیلوس سرئوس با دو فرم از مسمومیت غذایی در باسیلوس سرئوس مرتبط است. انتروتوکسین مقاوم به 
ارتباط است. اپیدمیولوژی و تظاهرات بالینی هر یک حرارت زمانی که باکتری‌ها قادر به رشد در برنج هستنده 
را بحث کنید. تولید می‌گردد. چون این حالت یک مسمومیت می‌باشد. 
۲ باسیلوس سرئوس با عفونت‌های چشسم نیز مرتبط دوره کمون و مدت بیماری کوتاه اسست. فرم اسهالی 
می‌باشد. اپیدمیولوژی و تظاهرات بالینی آن را بحث بیماری با گوشت و سبزیجات آلوده مرتبط است. این 
نمایید. کدام فاکتور بیماریزایی در این عفونت‌هاء با فرم بیماری به وسیله اسهال تهوع و دردهای شکمی 
اهمیت می‌باشند؟ مشخص می‌گردد و کمون و دوره بیماری طولانی‌تر 
است. چون باکتری‌ها در بیمار تکثیر می‌یابند. 


۲. عفونت‌های چشمی باسیلوس سرئوس به طور تیپیک 
با سیب تروماتیک به چشم یعنی جایی که یک جسم 
خارجی آلوده به خاک به چشم آسیب می‌زند» مرتبط 
است و سبب ورود باکتری‌ها به چشم می‌گردد. پیشرفت 
بیماری به سرعت انجام می‌گیردء زیرا تخریب بافت 
توسط توکسین نکروتیک» سرئولیزین و فسفولیپاز ) 


ایحاد می‌شود. 
۱ ۳ ۲ 
باسیلوس آنتراسیس ه سویه‌های بیماریزا تولیند سه را عفونی می‌کند و انسان‌ها به عنوان 
کلمات کلیدی اگزوتوکسین می‌کنند که از ترکیب میزبان‌های تصادفی آلوده می‌شوند. 


ه تولیدکننده اسپور, دارای کپسول, شدن آنها با هم توکسین ادم (ترکیب » به ندرت در کشورهای توسعه‌یافته جدا 
توکسین ادم, توکسین کشنده» عامل آنتی‌ژن محافظتی و فاکتور ادم) و می‌شود اما در مناطق فقیر جایی که 


آنتراکس, بیوتروریسم. توکسین کشنده (ترکیب آنتی‌ژن واکسیناسیون حیوانات انجام نمی‌شود 
محافظتی و فاکتور کشنده) تولید شایع است. 
بیولوژی و بیماریزایی هی نگ ۱ ه بزرگترین خطر آنتراکس در کشورهای 
ه باسیل‌های گرم مثبت. تولیدکننده ه کپسول پلی پپتیدی فاگوسیتوز صنعتی استفاده از باسیلوس آنتراسیس 
اسپور» غیر متحرک» غیر همولیتیک. باکتری‌ها را مهار می‌کند. به عنوان عامل بیوتروریسم است. 
» کپس ول پلی پپتیدی متشکل از پلی 
- ۲ - گلوتامیک اسید در نمونهدهلی ‏ آپیدمیولوژک بیماری‌ها 


بیش حشاهده می شود و باسیلوس آنتراسیس عمدتا کیاهخواران . ه سه شکل از بیماری آنتراکس شناسایی 


شده است: پوستی (شایع‌ترین 
در انسان‌ها)؛ معدی - روده‌ای 
(شایع‌ترین در گیاهخواران) و تنفس 
(بیوتروریسم). 


سجیص 

ارگانیسم‌ها در غلظت‌های بالا در 
نمونه‌های بالینی (به طور تیپیک 
از نظر میکروس‌کوپی مثبت هستند) 
وجود دارد و به راحتی در کشت رشد 
می‌کند. 

ه شناس‌ایی اولیه بر پایه شکل 
میکروسکوپی (باسیل‌های گرم مثبت, 
غیرمتحرک) و مورفولوژی کلونی 
(کلونی‌های چسبنده» غیرهمولیتیک) 
است. تأیید به وسیله نشان دادن 
کپسول و نیز با فاژ گاماه تست 
آنتی‌بادی فلورسنت مستقیم مثبت 
برای پلی‌ساکارید دیواره سلولی» یا 
آزمایش تکثیر اسیدنوکلئیک مثبت 
انجام می‌شود. 


درمان. پیشگیری و کنترل 

۰ آنتراکس تنقس یا معدی - روده‌ای یا 
آنتراکس مرتبط با بیوتروریسم باید با 
سیپرولوکساسین یا داکسی سایکلین 
به همراه ینک با دو آنتی‌بیوتیک 
دیگر (مانند ریفامپین» ونکومایسین, 
پنی‌سیلین» ایمی‌پنم. کلیندامایسین, 
کلاریترومایسین) درمان شود. 

» آنتراکس پوستی کسب شده به صورت 
طبیعی را می‌توان با آموکسی‌سیلین 
درمان کرد. 


خانواده باسیلاسیه از مجموعه‌ای متنوع متشکل از 


خلاصه‌ها ارگانیسم‌های مهم از نظر بالیتی (0داس/ 


مردم در مناطق اندمیک می‌تواند 

بیم‌اری را کنتسرل کند اما حذف 

اسپورها از خاک‌های آلوده مشکل 

است. 

» واکسیناسیون گله‌ه ای حیوانات و 
انسان‌های در خطر موثر است» اکرچه 
وید وکسن با سعیت کم ارجج 

ه درمان‌های جایگزین که با فعالیت 
توکسین‌های آنترگس تداخل 


باسیلوس سرئوس 

کلمات کلیدی 

تولیدکننده اس‌پور: انتروتوکسین» 
گاستروانتریت» عفونت‌های چشم. 


بیولوژی و بیماریزایی 

ه» باسیل‌های گرم مثست» متحرک» 
تولید اکننده اسپور :۲ 

ه انتروتوکسین‌های حساس به حرارت و 
مقاوم به حرارت. 

ه تخریب بافتی به واسطه آنزیم‌های 
سایتوتوکسیک شامل سرئولیزین و 
فسفولیپاز ) انجام می‌شود. 


اییدمیولوژی 
می‌شود. 

» افراد در خطر شامل آنهایی هستند که 
غذای آلوده به باکتری (مانند برنج» 
می‌کننده آنهایی که صدمات عمیق 


(مثلاً به چشسم) دریافست می‌کنند 
آنهایی که تزریقات درون عروقی 
دریافت می‌کنند. و بیماران دارای 
ضعف سیستم ایمنی که با باسیلوس 
سرئوس تماس داشته‌اند 


بیماری‌ها 

ه می‌تواند ایجاد بیماری‌های معدی 
- روده‌ای (فرم‌های اسهالی و 
استفراغی)» عفونت‌های چشمی و 
بیماری شسبه آنتراک‌س در بیماران 
قازام انمتی طیی #فن 

۰ 

تشخیص 

ه جداسازی ارگانیسم در محصول 
غذایی مشکوک يا نمونه‌های غیر 
مدفوعی (مثلا چشسم. زخم) انجام 
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مي‌شود 


درمان. پیشگیری و کنترل 

عفونت‌های مسدی - روده‌ای به 
صورت علامتی درمان می‌شوند 

» در عفونت‌ه‌ای چشمی یا دیگر 
بیماری‌های تهاجمی نیاز به برداشتن 
اجسام خارجی و درمان با ونکومایسین؛ 
کلیندامایسین» سیپروفلوکساسین يا 
جنتامایسین است. 

» از بیماری معدی - روده‌ای به وسیله 
باید فورا پس از تهیه مصرف شده یا 
در یخچال قرار داده شوند) پیشگیری 
می‌شود. 


۱۷۱). برای اهداف تجربی دانشجویان نیاز دارند بدانند از 


بیش از ۵۰ جنس که دارای یک خصوصیت مشسترک یعنی نظر بالینی مهم است. اگرچه تقریباً ۴۰۰ گونه و زیرگونه در 


این جنس وجود دار تمرکز این فصل فقط بر روی دو گونه 


تیه بت با 


یعنی باسیلو سآنتراسیس و باسیلوس سرئوس خواهد بود 
(جدول ۱ باسیلوس آنتراسیس (هنءه۲/ طاه430 
یعنی ارگانیسمی که عامل بیماری سیاه زخم 7۵0لا۸۵) 
است. به عنوان یکی از ترسناکترین عوامل جنگ بیولوژیکی 
(59ه71ه۷۷ اهءنعم۳101) مطرح است. از زمان آزاد سازی 
اسپورهای باسیلو سآنتراسیس در سیستم پستی آمریکا 
در سال ۲۰۰۱ خطر بالقوه همراه با این ارگانیسم به خوبی 
شتاخته شده است. دیگر گونه مهم آزمایشگاهی در این جنس 
باسیلوس سرئوس است. ارگانیسمی که عامل گاستروانتریت, 
عفونت‌های شدید چشمی» سپسیس مرتبط با کتتر و به ندرت 
پنومونی شدید. می‌باشد. 


باسیلوس آنتراسیس 


فیزیولوژی و ساختار 

باسیلوس آنتراسیس یک ارگانیسم بزرگ است 
(۱ میکرومتر عرض و ۳ تا ۸ میکرومتر طول) که به صورت 
باسیل‌های تکی یا دوتایی یا به صورت زنجیره‌های مارپیچ 
طویل قرار گرفته‌اند (شکل ۱۷-۲). اگر چه اسپورها در 
کشست‌های ۲ تا روزه به راحتی دیده می‌شسوند اما در 
نمونه‌های بالینی قابل مشاهده نمی‌باشند. 

به دلیل اهمیت پزشکی منحصر به فرد باسیلوس 
آنتراسیس» فهم جزئیات عملکردی توکسین‌های اين 
ارگانیسم از اهمیت ویژه‌ای برخوردار است. باسیلوس 
آنتراسیس بیماریزا ژن‌هایی را برای سه جزء پروتئینی 
توکسین روی یک پلاسمید بزرگ بنام 201 حمل 


کونه‌های مهم باسبلوس 


ارگانیسم ریشه تاریخی 

پاسیلوس 1۰ به معنی باسیل کوچک. 

روم آنع0ظ) 

باسیلوس 2/۳۵ به معنی زغال, دمل بزرگ 
آنتراسیس (اشاره به زخم نکروتیک سیاه که همراه 
(عزء0۳:11:۳۵.) با سیاه زخم پوستی دیده می‌شود). 
پاسیلوس 5 به معنی مومی, به رنگ موم 
سرئوس ((شساره به کلونی‌هایی با سطح کدر 
(وانع8.»6۳۲) تیییک یا ٩۳/966‏ دعداع-۳۲05۱60 دارد). 


در درون باسیل‌های گرم مشت: اسپورها می‌باشند که رنگ 
نگرفته‌اند (فلش‌ها). 

می‌کند. پروتئین‌های منقفرد آنتی‌ژن محافظت کننده 
۳۵۱ فاکتور ادم () و فاکتور ؟ کشنده (۲ |) به تنهایی 
غیر توکسیک هستند اما هنگامی که با هم ترکیب شوند 
توکسین‌های مهمی را ایجاد می‌کنند. و محافظت 
کننده (۸) بعلاوه فاکتور ادم 4۴۴۱ تو کسمن ادم ۲0602 
(10110 را تشکیل می‌دهند و آنتی‌ژن محافظت کننده ۱۳۰۱ 
بعلاوه فاکتور کشنده (1-۴» توکسین کش نده 6۱92۱.]) 
(منع۲0 را بدید می‌آورند. ۸ یک پرونئین ۳ کیلو دالتونی 
(مزه‌امرم 83-112) است که به یکی از دو گیرنده روی 
سطوح سلول میزبان که روی بسیاری سلول‌ها و بافت‌ها 
(برای مثال مغز» قلب» روده‌هاء ریهء ماهیجه اسکلتی. 
پانکراس و ماکروفاژها) وجود داره متصل می‌گردد. پس 
از این که ۸ به گیرنده‌های خود متصل شد پروتئازهای 
میزبان ۲۸ را می‌شکنند. قطعه کوچکی را آزاد می‌کنند 


۱۳ 


شکل ۰۱۷۰۲ باسیلو سآنتراسیس در خون بیمار مبتلا به 
انتراکس تنفسی. 


ها ۳ 
ی ۹ باکتری‌شناسی 


و قطعه ۶۳ کیلو دالتونی (بر۳۸) روی سطح سلول باقی 
می‌ماند. قطعات بر روی سطح سسلول در کتار یکدیگر 
قرار می‌گیرند و یک کمپلکس حلقوی شکل متشکل از 
هفت قطعه (منفذ اولیه یا پیش منفذ) را ایجاد می‌کنند. 
این ترکیب هفت جزئی می‌تواند به سه مولکول "1 و 
يا ۳ متصل شود. هر دو این فاکتورها جایگاه اتصال 
مشابهی را روی ,ب۳۸ می‌شناسند و بنابراین وقوع اتصال 
به صورت رقابتی است. شکل گیری کمپلکس» اندوسیتوز و 
حرکت به سمت بخش اسیدی را تحریک می‌کند. در این 
محیط کمپلکس هفت جزئی یک منفذ درون غشایی را 
ایجاد می‌کند و 1 و ۳ را به درون سیتوزول سلول آزاد 
می‌کند. یک پروئتاز وابسته به روی 070-00690606 
(۳۲0/۵۵5۵ است که توانایی شکافتن پروتئین کیناز فعال 
شده توسط میتوژن ((0۷6۸۴) جنعامتم 2660 نامه-جمومان1 
۶ را دارد و منجر به مرگ سلول می‌شود. ۲۳ یک 
آدنیلات سیکلاز وابسته به کالمودولین -مناه‌هاهع) 
(ععدا ج) ۱2۸6 ومعلخ امومع است که با افزایش دادن 
سطوح آدنوزین مونوفسفات حلقوی(۸۳) درون سلولی, 
سبب تورم می‌گردد. 2۳ با آدنیلات سیکلازهایی که توسط 
بوردتلا پرتوزیس و پسودومونا سآثروژینوز! تولید می‌شود 
مرتبط است. 
دومین فاکتور بیماریزایی که توسط باسیلوس 
آنتراسیس حمل می‌شوده یسک کپسول پلی پیتید 
(عباد2۵) ۵106 (۲0۱) برچسته است (که از پلیسدی- 
گلوتامیک اسید (۵010 عنصداناع-(۳۵۱-1) تشکیل است). 
این کیس‌ول در نمونه‌های بالینی مشاهده شده است اما در 
محیط آزمایشگاه تولیدنمی‌گردد مگر این که شرایط خاص 
رشد. به کار گرفته شود. سه ژن (۵2۸» ۰۵2 و بانزمء) 
مسئول سنتز این کپسول هستند و روی پلاسمید دومی بنام 
2 حمل می‌گردند. تنها یک سروتایپ (907009۳6) از 
کپسول شناخته شده است و ظاهرا به این دلیل که تنها از 
یگ کاوتابیک سید نکیل شله رستا: 


بیماریزایی و ایعنی 

فاکتوره ای اصلی مسئول بیماریزایی باسیلوس 
آنتراسیس شامل کپسول, توکسین ادم و توکسین کشنده 
می‌باشند. کپسول سبب مهار فاگوسیته شدن سلول‌های 


در حال تکثیر می‌شود. فعالیت آدنیلات سیکلازی توکسین 
ادم مسئول تجمع مایعی است که در سیاه زخم مشاهده 
می‌شود. فعالیت متالوپرو تثاز روی (۱6۱۵۱۱00۲0/6۵56 716 
تو کسین کشنده با تحریک ماکروفازها سبب 
ترشح فاکتور نکروز دهنده تومسوری آلفا (۲(۳-0) 
اینترلو کین یک بتا (11-18) و دیگر سایتوکاین‌های 
پیش التهابی می‌گردد. اين توکسین همچنین سبب لیز 
ماکروفاژها در کشت سلولی انتخابی می‌گردد. در میان 
پروتئین‌های اصلی باسیلوس آنتراسیس, ۳۸ ایمنی‌زاترین 
آن‌هاست (همانطور که از نامش برمی‌آید). "1 و ۲۳ هر دو 
سیستم ایمنی ذاتی میزبان را مهار می‌نمایند. 


اپیدمیولوژی 

سیاه زخم در اصل بیماری گیاه خواران است و 
آلمسان‌ها از طویق تمانن با حیواف ات آلوفه با مخصولات 
حیوانی آلوده مبتلا می‌شوند. این بیماری در کشورهایی که 
واکسیناسیون حیوانات انجام نمی‌شود و یا این کار عملی 
نیست مشکل جدی می‌باشد (برای مثال این بیماری در 
حیات وحش آفریقا به وجود آمد). در مقابل» عفونت‌های 
طبیعی با سیاه زخم ندرتا در ایالات متحده دیده می‌شضود 
که تنها چهار مورد بین سال‌های ۲۰۰۳ تا ۲۰۱۵ گزارش 
شده است. با احتساب آلودگی سرویس پست ایالات متحده 
با اسپورهای سیاه زخم در سال ۲۰۰۱ اين آمار به نظر بی 
مفهوم می‌رسد. خطر در معرض بودن جمیعت گسترده با 
پاتوژن خطرناک در این دوران بیوتروریسم به شدت افزایش 
یافته است. تعدادی از ملت‌ها و گروه‌های تروریستی مستقل 
برنامه‌های جنگی بیولوژیکی دارند. عراق» اتحاد شوروی و 
گروه تروریستی اوم شینریکیو در ژاین باسیل سیاه زخم 
را به عنوان اسلحه به کار برده‌اند. علاوه بر این بیشترین 
چیزی که ما درباره ابتلا به سیاه زخم از مسیر تنفسی 
می‌دانیم مربوط به انتشار تصادفی اسپورها در سال ۱۹۷۹ 
در سوردلوسک در اتحاد شسوروی سابق (حداقل ۷۹ مورد 
سیاه زخم با ۶۸ مرگ) و آلودگی تروریستی کارمندان 
خدمات پست ایالات متحده با نامه‌های حاوی باسیل سیاه 


زخم (۱۱ بیمار با سیاه زخم تنفسی و ۱۱ بیمار با سیاه زخم 


پوستی) می‌باشد. 


سیاه زخم جلدی: پاپول بدون درد به سمت زخمی اولسری . 
که توسط وزیکول‌ها احاطه شده پیشرفت نموده و سپس اسکار 
ِِ می‌گردد. نفادنوپاتی دردناک» آدم و علائم مینشمیک | 
سیاه زخم معدی لا زخم‌ها در محل تهاجم شکل | 
۱ می‌گیرند (مثلا دهان» مری» روده) که منحر به لنفادنوپاتی ۱ 
ناحیه‌ای, ادم و سپسیس می‌شود. 

شروع سریع سپسیس همراه با تب» ادم و لنفادنوپاتی (غدد . 
لنفاوی مدیاستینال) ادامه پیدا می‌نماید. علائم مننژیت در 
نیمی از بیماران مشاهده می‌شود و بیشتر بیماران مبتلا به 
سیاه زخم تنفسی می‌میرند مگر اين که درمان فوراآغاز شود 


۱ 
باسیلوس سرئوس ۱ 
گاستروانتریت: شکل استفراغی بوسیله شروع سریع استفراغ , 
و درد شکمی و دوره کوتاه مشخص می‌گردد. شکل اسهال , 
بوسیله شروع طولانی‌تر و دوره‌ای از اسهال و کرامپ‌های , 
شکمی مشخص می‌شود. ۱ 
عقونت‌های چشمی: تخریب سریح و پیشرونده چشم پس از | 
ورود باکتری از طریق تروما به درون چشم» رخ می‌دهد. 
بیماری ریوی شدید: بیماری ریوی شبه سیاه زخم شدید در : 
بیماران دارای ایمنی طبیعی ایجاد می‌شود. 

۱ 


بیماری ناشسی از باسیلوسآنتراسیس در انسان 
(کادر ۱۷-۱) از طریق یکی از این سه راه کسب می‌شود: 
تلقیج («مذاداب80])» بلعیدن (108265000) و تنس 
(102۱24:0۳) حدود ۹۵ درصد از عفونت‌های سیاه زخم 
در انسان از طریق تلقیح اسپورهای باسیلوس به پوست در 
ممسرض با خاک آلوده و یا فراوده‌های آلوده حیوانی همانند 
پوست» موی بز و پشم صورت می‌گیرد. 

سیاه زخم گوارشی (7طاه دمناهءع10) در انسان 
بسیار نادر است اما در گیاه‌خواران بلعیدن متداول‌ترین راه 
انتقال می‌باشد. از آنجایی که که اين ارگانیسم می‌تواند 
اسپورهای مقاوم تشکیل دهد. خاک يا فرآورده‌های حیوانی 
آلوده می‌توانند برای سال‌های زیادی عفونی باقی بمانند 

سیاه زخم تنفسی (۲۵طاه۸ ج1021200) از نظر تاریخی 
تحت عنوان بیماری پشم ریسان (56۵6ز0 "0۳)۵۲۶-|۷۷00) 


سج و همکار ن» نخستین مورد سیهز زخم ثم اتنشاقی را در 
حمله بیوتروریسمی سال ۲۰۰۱ در ایالات متحده گزارش 
نمودند. بیمار مردی ۶۳ ساله بود که در فلوریدا زندگی می‌کرد 
و تاریخچه ۴ روزه‌ای از تب» میالژی و بی حالی بدون علائم 
مشخص احیه‌ای داشت. همسرش وی را به بیمارستان 
منطقه‌ای آورده بود زیرا او با تب» استفراغ و گیجی از خواب 
بیدار شسده بود. در معاینه فیزیکی» دمای ۳۹ درجه سانتیگراد. 
فشار خون ۱۵۰/۸۰ میلی‌متر جیوه ضربان ۱۱۰ ضربه در هر 
| دقيقه و تنفس ۱۸ تنفس در دقیقه وجود داشست. هیچ اختلال 
| تنفسی ذکر نشسد. درمان برای مننژیت باکتریایی احتمالی 
آغاز شسد. در نخستین رادیوگرافی سینه فیلتراسیون بازیلاز 
او متنانتیلوم پین مشاهده شد. در رنگ‌آمیزی گرم از 0۳5 
نوتروفیل‌ها و باسیل‌های گرم مثبت بزرگ مشاهده شد. مورد 
| مشسکوک به سیاه زخم بود و درمان با پنی‌سیلین آغاز شد. در 
| طی گذشست ۲۴ ساعت از پذیرش» کشت خون و 25۳ از نظر 
| باسیلوس آنتراسیس مثبت بود. ظرف نخستین روز بستری» 
| بیمار عسسنهه له بزرگی داشت و لوله گذاری شد. روز دوم 
| بستری کاهش فشار خون و افزایش نیتروژن خون گسترش 
یافت که با نقص کلیوی همراه بود. روز سوم بیمارستان» 
کاهش فشار خون شدید گس‌ترش یافت و بیمار دچار ایست 
قلبی کشنده شد. این بیمار نشان می‌دهد که در سیاه زخم 
تنفسی علیرغم تشخیص سریع و درمان ضد میکروبی مناسب 
| وضعیت بیمار می‌تواند بدتر گردد. اگر چه مجرای تنقسی 
مسیر آلودگی اولیه می‌باشد» اما بیمار دچار پنومونی نمی‌شود و 
| رادیوگرافی غیر نرمال سینه به علت مدیاستینیت هموراژیک 


مر باقاد 


نامیده می‌شد زیرا بیشستر عفونت‌های انس‌انی از طریق 
استنشاق اسپورهای باسیلوس آنتراسیس در طی فرآوری 
موهای بز به وجود می‌آمد. در حال حاضر این راه منبعی 
غیر معمول برای عفونت‌های انسانی است, اگرچه به نظر 
می‌رسد استنشاق متحمل‌ترین راه عفونت با سلاح‌های 
بیولوژیکی است. اعتقاد بر این است که دوز عفونی ارگانیسم 
پایین می‌باشد. انتقال شخص به شخص رخ نمی‌دهد. زیرا 
تکثیر باکتری در غدد لنفاوی مدیاستینال رخ می‌دهد تا 
اينکه در درخت برونکوپولموناری اتفاق بیافتد. 


بیماری‌های بالینی 
عموما سیاه زخم حلدی (۸۵۱۵۲۵۸۲ مات ) 


سیاه زخم جلدی که اریتما ادم و تخریب 
وزیکولی واضح را نشان می‌دهد. 


رن 


با بوجود آمدن یک پاپول بدون درد در محل تلقیح آغاز 
می‌شسود که به سرعت به یک زخمی که توسط وزیکول‌ها 
احاطه شده و سپس به یک اسکار نکروتیک تبدیل می‌شود 
لنفادنوپاتی دردناک و ادم شدید ممکن است گسترش 
میزان مرگ و میر در بیماران مبتلا به سیاه زخم جلای 
درمان نشده ۲۰ درصد است. 

علاشم بالینی سیاه زخم معدی - روده‌ای 
۵۱۱۲۵۱۱ احهناعع)۵۱8 22۱۳ ) بسته به محل عفونت تعیین 
می‌شسوند. در صورتی که ارگانیسم‌ها به مجرای گوارشی 
فوقانی تهاجم نماینده زخم‌ها در دهان یا مری شکل گرفته 
و منجر به لنفادنوپاتی ناحیه ای ادم و سپسیس می‌گردد. 
در صورتی که ارگانیسم به سکوم یا الوم انتهایی تهاجم 
می‌دهد که به سرعت به سمت بیماری سیستمیک پیشرفت 
می‌نماید. اعتقاد بر اين | ست که مرگ و میر ناشی از سیاه 
زخم معدی- روده‌ای به ۱۰۰ درصد برسد. 

برخلاف دو فرم دیگر سیاه زخم» سیاه زخم تفسی 
می‌تواند با یک دوره نهفته طولانی مدت (۲ ماه یا بیشتر) 
همراه باشد که در طی آن پیمار عفونی شده بصورت 
بدون علامت باقی می‌ماند. اسپورها می‌توانند به صورت 
خفته در راه‌های بینی باقی بمانند یا به مسیرهای هوایی 
تنفس شده ر بلعیده و آن‌ها ر به غدد لنفاوی مدیاستینال 
منتقل می‌کنن د. علاثم بلینی اولیهبیماری غیر اختصاصی 
می‌باشند و شامل تب میالژی» سرفه غیر ترشحی و بی 


شکل ۰۱۷-۴ سیاه زخم تنفسی که غدد لنفاوی مدیاستینال 
بزرگ شده را نشان می‌دهد (نوک فلش‌ها). 


حالی هستند. مرحله دوم بیماری مهیج‌تر بوده و با یک دوره 
به سرعت بدتر شسونده از تب ادم. بزرگ شدن شدید غدد 
لنفاوی مدیاستینال (اين دلیل مدیاستینوم پهنی است که 
در رادیوگرافی ریه مشاهده می‌شود. شکل 4۱۷-۴ نقص 
تنفسی و سپسیس همراه می‌باشد. اگر چه مسیر عفونت از 
طریق تنفسی است اما پنومونی به ندرت بوجود می‌آید. در 
نیمی از بیماران مبتلا به سیاه زخم تنفسی» مننژیت مشاهده 
می‌شود. تقریبا تمام بیماران» در طی ۳ روز از آغاز علائم به 
سمت شوک و مرگ پیش می‌روند. مگر اينکه به سیاه زخم 
مشنگرک شنمتو درمای سرا اه رد فراع مرول یک 
نشان می‌دهد که فرم تحت بالینی یا فاقد علامت از بیماری 
سیاه زخم تنفسی وجود ندارد. به طور بالقوه تمام بیماران 
مبتلا به بیماری به سسمت مرگ پیش می‌روند مگر اينکه 
سریعا مداخله پزشکی صورت گیرد. 


تشخیص آزمایشگاهی 

عفونت‌های ناشی از باسیلوس آنتراسیس بوسیله 
حضور بیش از حد ار گانیسم‌ها در زخم‌هاء خون و غده‌های 
لنفاوی درگیر» شناخته می‌شود. سیاه زخم یکی از معدود 
بیماری‌های باکتریایی است که در آن ارگانیسم‌ها در 
رنگ‌آمیزی گرم خون محیطی قابل مشاهده هستند (شکل 
۱۷-۲ را مشاهده کنید). بنابراین جستجوی ار گانيسم‌ها 
بوسیله میکروسکوپ و کشت» مشکل نمی‌باشد. سختی 
تشخیص, در افتراق دادن باسیلوس آنتراسیس از دیگر 


اعضای گروه باسیلوس سرئوس وابسته از نظر تاکسونومی 
می‌باشد. شناسایی ابتدایی باسیلوسآنتراسیس بر اساس 
میکروس‌کوپی و مورفولوژی کلونی است. ارگانيسم‌ها به 
شسکل باسیل‌های گرم مثبت باریک بلند دیده می‌شوند که 
بصورت تکی یا زنجیره‌های طویل قرار گرفته‌اند. اپورا در 
نمونه‌های بالیتی مشاهده نمی‌شوند اما تنها در کشت‌هایی 
که در اتمسفری با دی اکسید کربن (,00) پایین انکوبه 
شده‌انده دیده می‌شوند و با استفاده از رنگ‌آمیزی اختصاصی 
اسپور می‌توان اسپورها را بهتر مشاهده کرد (مثلا رنگ 
سبز مالاشیت (طنهاگ جعع0۳ عانطه0/212» شکل ۱۷-۵ 
را مشاهده کتید) کبسول باسیلوس آنتراسیس در شرایط 
بدن موجود زنده تولید می‌شود اما معمولا در کشت دیده 
نمی‌شسود. کپسسول را می‌توان با یک رنگ متضاد از قبیل 
مرکب هندی (کپسول مانع از ورود ذرات رنگ می‌گردد 
به گونه‌ای که زمینه» و نه محدوده اطراف باکتری سیاه 
دیده می‌شود» رنگ متیلن‌بل و مک‌فادین (ممءو۳2۵ ۷ 
16 ۱۷161۳1606 تست فلورسنت آنتی‌بادی مستقيم 
(0۳۸) طراحی شده علیه پلی پپتید کپسولی» مشاهده 
نمود. نمونه روی پلیت آگار تلقیح شده کلونی‌های 
رشد کرده بسر روی آگار خون گوس‌فند, بسزرگه بدون 
رنگدانه و با سطحی خشک شبیه شیشه خورد شده 
(وعه01 0ام0) و دارای حاشیه‌های نامنظگم با بیرون 
زدگی‌هایی در طول خطوط هستند.کلونی‌ها کاملا چسبنده 
بوده و به آگار می‌چسبند و اگر لبه توسط یک لوپ باکتری 
شناسی بلند گردد. کلونی همانند سفیده تخم مرغ پخته شده 
ثابت باقی خواهد ماند. برخلاف باسیلوس سرئوس کلونی‌ها 
خر همولیتیک :۱۱۱۵۱۱۲ ۱۸۲ هستند. باسیلوس 
آنتراسیس در تست‌های حرکت نظیر مشاهده میکروسکوپی 
باسیل‌های منفرد در یک قطره سوسپانسیون تهیه شده 
از محیط کت بصورت عبر متحر ک (۱۲۱۵۱۱۱۵*) دیده 
می‌شوند. تشخیص قطمی ارگانیسم‌های غیر متحرک» 
غیر همولیتیک مشابه باسیلو سآنتراسیس باید در یک 
آزمایشگاه مرجع سلامت ملی صورت گیرد. این مهم بوسیله 
نشان دادن تولید کپسول (توسط میکروسکوپ یا ۲۳۸ و 
هم چنین لیز باکتری توسط فاژ گاما (۳۳۵6 02۳۱2) یا 
یک تست ۳۸ مثبت برای پلی ساکارید اختصاصی دیواره 
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شسعکل ۱۷-۵ باسیلوس سرئوس. اسپورها در رنگ‌آمیز 
سلول‌های در حال رشد. خاکستری يا بی‌رنگ می‌باشند. 


سلولی باسیلوس آنتراسیس, امکان پذیر می‌گردد. علاوه بر 
زنجیره پلیمراز [۳0[8]) طراحی شده و در آزمایشگاه‌های 
مرجع انجام می‌شوند. 


درمان, پینشگیری و کنترل 

اگرچه پنی‌سیلین داروی انتخابی برای باسیلوس 
آنتراسیس بود. امّا مقاومت به پنی‌سیلین در سویه‌های 
موجود به صورت طبیعی» همچنین مقاومت به سولفونامیدها 
و سفالوسپورین‌های وسیح‌الطیف مشاهده شده است. علاوه 
براین مقاومت به آنتی‌بیوتیک‌های دیگر را می‌توان در 
سویه‌های مشتق از ازمایشگاه انتخاب کرد بنابراین اين 
موضوع باید برای سیاه‌زخم مرتبط با بیوتروریسم. در نظر 
گرفته شود. پیشنهاد کنونی برای درمان تجربی بیماران 
مشکوک به سیاه زخم تنفسی به کار بردن سر و تلو کساسس 
با داکسی سایکلین:فمراه با یک یاج نت پوتیک دیگر 
می‌باشد (نظیر ریفامپین» ونکومایسین» پنی‌سیلین. ایمی‌پنم, 
کلیندامایسین, کلاریترومایسین). اگرچه مقاومت به 
پنی‌سیلین در سیاه‌زخم اکتسابی به طور طبیعی مشاهده 


شده» ما پنی‌سیلین خوراکی (آموکسی‌سیلین) هنوز برای 
سیاه‌زخم جلای اکتسابی به طور طبیعی, پیشنهاد می‌شود. 
کنترل بیماری انسانی کسب شده بصورت طبیعی 
نیازمند کنترل بیماری حیوانی است که شامل واکسیناسیون 
گله‌های حیوانی در مناطق اندمیک و سوزاندن یا دفن کردن 
حیواناتی که در اثر سیاه زخم مرده اند. می‌باشد. ريشه کنی 
کامل سیاه زخم بعید به نظر می‌رسد» زیرا اسپورهای 
ارگانیسم می‌توانند برای سال‌های زیادی در خاک باقی 
بمانند. علاوه بر این» ريشه کنی کامل عفونت‌های سیاه 
زخم به دلیل عفونت‌های تهدید کننده مرتبط با بیوتروریسم 
که در حال حاضر یک واقعیت است. بعید به نظر می‌رسد. 
واکسیناسیون همچنین به منظور حفاظت 
(۱) افرادی که در مناطق اندمیک بیماری زندگی می‌کنند. 
(۲) افرادی که با فرآوده‌های حیوانی وارده شده از کشورهایی 
که در آنجا سیاه زخم اندمیک است. کار می‌کنند. و (۳) 
پرسنل نظامی, به کار برده شده است. اگر چه که واکسن 
کنونی موثر به نظر می‌رسد. فعالیت برای تولید واکسنی با 
سمیت کمتر ادامه دارد. راهکاره‌ای دیگر به منظور غیر 
فعال کردن توکسین سیاه زخم بر روی آنتی‌ژن حفاظت 
کتنده و جایگاه گیرنده آن تمرکز دارند. تزریق غیر فعال 
آنتی‌بادی‌ه ای مونوکلونال انسانی علیه آنتی‌ژن حفاظت 
کننده باسیلو سآنتراسیس از مرگ مدل حیوانی مبتلا به 
سیاه زخم تنفسی جلوگیری نموده و بخوبی توسط داوطلبین 
انسانی تحمل شده است. همچنین کمپلکس‌های پیتیدی 
ستعتیک که گیرنده‌های سطح سلولی برای آنتی‌ژن حفاظت 
کننده را هدف قرار می‌دهند جهت خنثی سازی توکسین 
سیاه زخم در مدل‌های حیوانی مورد اسستفاده قرار گرفته 
است. شرح چگونگی کاربرد این راهکارهای جایگزین؛ برای 
درمان بیماری انسان» هنوز باقی مانده است. 


بخش ] ۰ باکتری‌شناسی 


باسیلوس سرئوس 


گونه‌های باسیلوس به غیر از باسیلوس آنتراسیس 
بصورت اولیه پاتوژن‌ه ای فرصت طلبی هستند که 
ظرفیت‌های نسبتا پایینی جهت بیماریزایی دارند. اگر چه 
مشخص شده که بیشتر این گونه‌ها می‌توانند ایجاد بیماری 
نمایند. باسیلوس سرئوس مشخصا مهمترین پاتوژن بوده 


جدول ۱۷-۲ ۰ مسمومیت غذایی بانسیلوس سرنوس 


اشکال بیماری. فرم استفراغی فرم اسهالی 
غذای آلوده برنج شت. سبزیجات 
دوره کمون ۶ هر 
(ساعت) (متوسط ۲ ساعت) (متوسط ٩‏ ساعت) 
علائم استفراغ تهوع. ‏ اسهال, تهوع, 
کرامپ‌های کرامپ‌های 
شکمی شکمی 
مدت (ساعت) ۸2۰ ۲۰-۳۶ 
(متوسط ٩‏ ساعت) (متوسط ۲۴ 
ساعت) 
انتروتوکسین مقاوم به حرارت حساس به حرارت 


و گاستروانتریت» عفونت‌های چشمی و سپسیس مرتبط 
باکتتر درون وریدی» ش‌ایع‌ترین بیماری‌های ناشسی از 
آن بوده و در موارد نادری پنومونی شدید نیز مشاهده 
می‌شود. 


بیماریزایی و ایمنی 

گاستروانتریت ناشی از از باسیلوس سرئوس 
بوسیله یک یا دو انتروتوکسین (۲۳۸6۲۵۱۵۵) 
واسطه گری می‌شضود (جدول ۱۷-۳۲ انتروتو کین 
مقاوم به حرارت (602016-)۲162) و مقاوم به پروتئولیز 
(۳۳۵۱۵۵۱(915-۲55)۵0۷) که سبب ایجاد فرم استفراغی 
(۳0۲۳ عتاعص) بیماری می‌گردد ( انتروتوکسین حساس 
به حرارت (13620-120116) که باعث ایجاد فرم اسپالی 
(۳۵۳۳ [2ع2() بیماری می‌شود. انتروتو کسین حساس به 
حرارت شبیه انتروتو کسین‌های تولید شده توسط اشریشیاکلی 
و ویبریو کلرا می‌باشد که هر کدام سبب تحریک سیستم 
آدنوزین مونوفسفات آدنیلات سیکلاز-حلقوی ۳(/21ع۸۵) 
(هاعرک عاهطمدمطمممم۱ عصتوممعلخ عنامرم-ععهاه0 
در سلول‌های پی‌تلیال رودهای شده و منجر به اسهال آبکی 
فراوان می‌گردند. مکانیسم عمل انتروتوکسین مقاوم به 
حرارت ناشناخته است. 

پاتوژنز عفونت‌های چشمی ناشی از باسیلوس سرئوس 
کاملا شناخته نشده است. حداقل سه توکسین شامل 
توکسین نکروتیک (۲۵۷6۲۲0۷/8() یک انتروتو کسین 
حساس به حرارت)» سرولیزین (۳۵0۵۱۷۹۱۸:)) (همولیزین 


قوی که با توجه به گونه نامگذاری شده است) و فسفولییاز 
) () ۳۷۵:(0۵۱۵۵:6) ( که یک لسیتیناز (56هصنطانهع۲) 
قوی می‌باشد) دخالت دارند. احتمال می‌رود که تخریب 
سریع چشم که از ویژگی عفونت‌های ناشی از باسیلوس 
سرئوس می‌باشد در نتیجه دخالت اين توکسین‌ها و دیگر 
فاکتورهای ناشناخته می‌باشد. 

گونه‌های باسیلوس می‌توانند به صورت موقتی پوست 
را کلونیزه نمایند و به عنوان آلوده کننده‌های بی اهمیت از 
کشت‌های خون جدا شوند. در حضور یک جسم خارجی 
درون وریدی» این ارگانیسم‌ها می‌توانند مسئول باکتریمی 
مداوم و علائم سپسیس (یعنی تب لرزء کاهش فشار خون 
و هک راتینی 


اپیدمیولوزی 

باسیلوس سرئوس و دیگر گونه‌های باسیلوس 
ارگانیسم‌هایی هستند که عمللا در همه محیطها وجود دارند 
وعضلا ماع تضوزا ای باق مق محییلی هفاک 
آلوده) سرچشمه می‌گیرند. جداسازی باکتری‌ها از نمونه‌های 
الینی بدون وجود بیماری مشخص معمولا بیان کننده یک 
الودگی بی اهمیت است. 


بیماری‌های بالینی 

همانطور که قبلا ذکر شد. باسیلوس سرئوس 
عامل ایجاد دو فرم از مسمومیت غذایی می‌باشد: بیماری 
استفراغی (فقرم استفراغی (۴۰۲۲ 1:00۷)) و بیماری 
اسهالی (فرم اسهالی (۴۵۳5 01۸۳۲۲۵۱)), در آغلب بیماران 
فرم استفراغی بیماری در نتیجه مصرف برنج آلوده می‌باشد. 
بیشتر باکتری‌ها در طی پخت اولیه برنج از بین می‌روند 
اما اسپورهای مقاوم به حرارت زنده می‌مانند. در صورتی 
که برنج پخته شده در یخچال نگهداری نود اسپورها 
شروع به نمو نموده و باکتری به سرعت تکثیر می‌شود. 
انتروتوکسین مقاوم به حرارت تولید شده در طی گرم 
نمودن مجدد برنج از بین نمی‌رود. فرم استفراغی بیماری 
یک اینتوکسی کیشن (1010*62100) است به این معنی 
که در آثر پلمیدن ائتروتو کسین ایجاد می‌شود و نه باکتری, 
بنابراین, دوره کومون پس از مصرف برنج آلوده کوتاه است 
(۱ ۷۶ ۶ ساعت) و دوره بیماری نیز گوتاه می‌باشد (کمتر 


فصل ۱۷. باسیلوس "۳ 


از ۲۴ ساعت). علائم شسامل استفراغ, تهوع و کرامپ‌های 
شکمی است. معمولا تب و اسهال دیده نمی‌شود. همچنین 
نقص کبدی برق آسا (عسانه۳ نا امفهنصان۴) 
با مصرف غذای آلسوده حاوی میزان زیادی از توکسین 
استفراشی مرثبط می‌بافند که سیب اختللال دز متابولیسم 
اسید چرب میتوکندریایی واد۳ آهنبه‌همطه۱۸:)0) 
(۸:۵ می‌گردد. خوشبختانه این یک اختلال نادر 


است. 

فرم اسهالی مسمومیت غذایی ناشی از باسیلوس 
سرئوس یک عفونت واقعی است که در نتیجه بلعیدن 
باکتری‌های موجود در گوشت» سبزیجات و یا سس‌های 
آلوده بوجود می‌آید. دارای دوره کمون طولانی‌تری بوده 
که در طی آن ارگانیسم در مجرای روده‌ای بیماران تکثیر 
می‌یابد و در نتیجه انتروتو کین حساس به حرارت تولید 
می‌کند. انتروتوکسین مسئول اسهال» استفراغ و کرامپ‌های 
شکمی بوجود آمده است. اين فرم بیماری معمولا یک روز 
یا بیشتر طول می‌کشد. 

عفونت‌های چشمی (10)661:085 ۳۱۵۲)) ناشی از 
باسیلوس سرئوس معمولا پس از آسیب‌های نفوذ کننده 
در اثر ضربه به چشم بوسیله شیء که با خاک الوده تماس 
داشته» رخ می‌دهد (مورد بالینی ۱۷-۲). پان اوفتالمی ناشی 
از اسیلوس یک بیماری سریعا پیش رونده است که عموما 
منجر به از دست دادن کامل حس بینایی طی ۴۸ ساعت 
نام از آ سا می‌گردد. همچنین عفونت‌های منتشره همراه 
با تظاهرات چشمی در مصرف‌کنندگان درون وریدی مواد 
مخدر بوجود می‌آید. 

دیگر عفونت‌های شایع ناشی از باسیلوس سرئوس 
و دیگر گون‌هایباسیلوس عفونتهای کنتر درون وریدی 
و شانت دستگاه عصبی مرکزی و اند و کاردیت (در مصرف 
کنندگان مواد مخدر شایع‌تر می‌باشد) همچنین پنومونی. 
باکتریمی و مننژیت در بیماران دارای ایمنی سرکوب شده 
شدید» می‌باشد. همچنین گزارش شده است که خوردن 
چای (162) در بیماران دارای نقص سیستم ایمنی با افزایش 
خطر ابتلا به بیماری تهاجمی ناشی از باسیلوس سرئوس 
همراه می‌باشد. 

یکی از بیماری‌های نادر ناشی از باسیلوس سرئوس 
که سزاوار توجه ویژه‌ای است پنومونی شدید شببه ساه 


۱ 
0 


مورد بالینی ۱۷-۲ 
باسیلوس سرئوس 
متاسفانه اندوفتالمیت ناشی از ضربه که سبب ورود باسیلوس 
سرئوس به درون چشسم می‌گردد غیر شایع نیست. این یک 
مورد تیپیک می‌باشد. یک مرد ۴۴ ساله در هنگام کار کردن 
در یک باغ سبزی از یک آسیبی که در اثر ضربه به چشم وارد 
شده بود احساس ناراحتی می‌نمود. هنگام شخم زدن, فلز به 
درون چشم او وارد گشته و سبب صدمه به قرنیه و کپسول لنز 
قدامی و خلفی وی شده بود. در طی ۱۲ ساعت درد و چرک 
در چشسم او افزایش پیدا کرد. به منظور برداشتن فشار چشمی 
و خارج کردن چرک» جراحی انجام شد و آنتی‌بیوتیک‌های 
داخل وریدی (ونکومایسین» سفتازیدیم) و دگزامتازون تجویز 
گشت. کشت مایع آسپیره شده از نظر باسیلوس سرئوس مثبت 
بود. پس از جراحی سیپروفلوکساسین به رژیم درمانی او اضافه | 
شد. علیرغم جراحی و مداخله پزشکی سریع و در ادامه تزریق 
آنتی‌بیوتیک درون وریدی, التهاب درون چشمی ادامه داشت و 
تخیله نیاز شد. اين بیمار خطراتی که آسیب‌های چشمی ناشی 
از ضربه به همراه داشسته و نیاز به مداخله تهاجمی در صورتی 
که چشم سالم باشد را شرح می‌دهد. 


اندوفتالمیت تروماتیک ناشی از 


زخم (۱010۲۵۱ عص نصا حتصمصنهمم مق) در 
بیماران دارای ایمنی طبیعی می‌باشد. در مقالات» چهار 
بیمار که همه کارگران معدن بوده و در تگزاس یا در 
لوییزیانا اقامت داشتند و مبتلا به این بیماری بوده‌اند. 
توصیف شده‌اند. آنچه جالب‌تر است اینکه این سویه‌ها 
دارای ژن‌های توکسین 0*01 باسیلوس آنتراسیس 
(ح جع ۲0۲۲۸ 00۱ 20)۳۳۵15.ظ) هس‌تند و همه دارای 
کتتضصول (1:0۵05۱12/60) می‌باش ند اگر چه این کپسول. 
کپسول پلی-گاما-دی گلوماتیک اسید تیییک باسیلوس 
آتقراسیسش نیست. این سویه‌ها خطر بالقوه و احتمال 
نتقال آسان ژن‌های بیماریزایی باسیلوس آنتراسیس به 
باسیلوس سرئوس که در همه جا حاضر می‌باشد را بیان 
می‌نمایند. 


تشخیص آزمایشگاهی 

همانند باسیلو سآنتراسیس, باسیلوس سرئوس 
و دیگر گونه‌ها به راحتی از نمونه‌های بالینی» جمع‌آوری 
شده از بیماران مبتلا به فرم استفراغی مسمومیت غذایی, 
کشت داده می‌شوند. از آنجایی که افراد می‌توانند به طور 
موقت با باسیلوس سرئوس کلونیزه شوند. برای تایید وجود 
اف ماه از راد خلان از عغلای آلوده قظیر برتف گيشت: 
سبزیجات) باید کشت انجام شود. در عمل. تست‌های 
شناسایی انتروتوکسین‌های مقاوم به حرارت و حساس به 
حرارت بصورت روتین انجام نمی‌گردد بتابراین بیشتر موارد 
گاستروانتریت ناشی از ب4سیلوس سرئوس براساس معیارهای 
اپیدمیولوژیک» تشخیص داده می‌شوند. ارگانیسم‌های 
باسیلوس به سرعت رشد می‌کنند و به آسانی با رنگ‌آمیزی 
گرم و کشت نمونه‌های جمع‌آوری شده از چشم‌های عفونی 
شده, محل‌های کشت درون وریدی و دیگر جایگاه‌ها قابل 
شناسایی می‌باشند. 


درمان. پنشگیری و کنترل 

از آنجایی که دوره گاستروانتریت ناشی از باسیلوس 
سرئوس کوتاه و غیر پیچیده می‌باشد درمان علامتی کافی 
است. درمان دیگر عفونت‌های ناشی از باسیلوس با توجه 
به این واقعیت که آن‌ها دارای یک دوره سریع و پیشرونده 
هستند و شیوع بالای مقاومت چند دارویی (مثلا باسیلوس 
سرئوس ژن‌های مقاومت به پنی‌سیلین‌ها و سفالوسپورین‌ها 
را با خود حمل می‌کند» پیچیده است. برای درمان عفونت‌ها 
از ونکومایسین» کلیندامایسین» سیپروفلوکساسین 
و جنتامایسین می‌توان استفاده کرد. پنی‌سیلین‌ها و 
سفالوس‌پورین‌ها بی تاثیر می‌باشند. عفونت‌های چشمی 
می‌بایست به سرعت درمان شوند. مصرف سریع غذاها 
پس از پخت و نگهداری مناسب غذاهای مصرف نشده در 
یخچال, می‌تواند از مسمومیت غذایی جلوگیری کند. 


جد صرح 


مطالعه موردی و شسو‌ال‌ها 
یک خانم ۵۶ ساله کارمند پست به دلیل تب اسهال و 
تهوع جهت مراقبت پزشکی مراجعه کرد. به وی درمان 
علامت دار توصیه شد و از بخش فوریت‌های بیمارستان 
عمومی مرخص گشت. ۵ روز بعد وی با شکایت از لرن 
سرفه‌های خشک و درد قفسه سینه پلوریتیک مجددا به 
بیمارسستان مراجعه نمود. در رادیوگرافی قفسه سینه یک 
اینفیلتراسیون کوچک در سمت راست و ترشحات دو 
طرفی مشاهده شد اما هیچ نشانه‌ای از گشادی مدیاستن 
وجود نداشت. او در بیمارستان پذیرش شد و روز بعد 
وضعیت تنفسی و ترزشحات پلورال وی بدتر شد. یک 
اسکن توموگرافیک کامپیوتری (1) از قفسه سینه وی 
نشان داد که غدد لنفاوی مدیاستینال و گردنی او بزرگ 
شده‌اند. مایع ریوی و خون برای کشت جمع‌آوری گشت 
و درطی ۱۰ ساعت از نظر باسیل‌های گرم مثبت با 
زنجیره‌های طولانی مثبت بود. 


فصل ۱۷. باسیلوس ۳۹ 


۱ برداشت بالینی این است که این خانم به سیاه زخم , 
استنشاقی مبتلا بوده است. چه آزمایش‌هایی باید برای , 
تایید شناسایی باکتری جدا شده انجام شود؟ ۱ 

۲ سه فاکتور بیماریزایی اولیه موجود در باسیلوس ۱ 
آنتراسیس کنامند؟ ۱ 

۲ مکانیسم‌های عمل توکسین‌های تولید شده توسط ۱ 
پاسیلوس آنتراسیس را شرح دهید؟ 

۴ دو فرم مسمومیت غذایی ناشی از باسیلوس سرئوس 
را توضیح دهید. توکسین مسئول هر کدام از فرم‌های 
بیماری کدام هستند؟ چرا تظاهرات بالینی این دو 
تفارش قفاوت است؟ 

۵ باسیلوس سرئوس می‌تواند موجب عفونت‌های چشمی 
شود. دو فاکتور خطر برای این بیماری کدامند؟ 


۱ از آنجایی که افراد مبتلا به سیا‌زخم ریوی» سپسیس 
| شدید دارنده کشت خون حس‌اس‌ترین روش برای 
| تشخیص ارگانیسم است. اگرچه تعداد بسیار اندکی 
۱ از پاکتر ی‌ها» بیمار ی با تعداد زیادی ار گانيسم‌ها در 
| خون ایجاد می‌کنند باسیلوس آنتراسیس یک استثناء 
می‌باشد. این بیماری» یکی از بیماری‌هایی است که 
۱ 


در آن رنگ‌آمیزی گرم خون ممکن است ارگانیسم را 
نشان دهد. همچنین» بیماران مبتلا به سیاه‌زخم ریوی 
ممکن است علایم مننژی نیز داشته باشند. به همین 
علت» باید مایع مغزی نخاعی جهت رنگ‌آمیزی گرم 
و کشت جمح‌آوری شود. اگرچه ترشحات ریوی اغلب 
جمع‌آوری می‌شوند. نتیجه حاصله از این نمونه‌ها 
نسبتاً پایین می‌باشد. 


۲. باسیلوس آنتراسیس دارای ژن‌هایی است که سه 
پروتلین را کد می‌کنند: آتصی‌ژن محافظتی (4۳۸ 
فاکتور ادم (2۳) و فاکتور کشنده (17۳) زمانی که ۳۸ 
با ۳ ترکیب می‌شوند توکسین ادم تشکیل می‌گردد 
که موجب افزایش سطح ۸۱۸۴ داخل سلولی و به 
دنبال آن ادم می‌شسود. زمانی که ۳۸ با "رآ ترکیب 
می‌شود توکسین کشنده تشکیل می‌گردد که موجب 
مرگ سلول به وسیله مکانیسم‌های ناشناخته می‌شود. 
فاکتور ویرولانس دیگری که توسط باسیلوس 
آنتراسیس تولید می‌شود. یک کپسول پلی‌پپتیدی 
حاوی پلی (آ-گلوتامیک اسید است که با فاگوسیتوز 
تداخل ایجاد می‌کند. 


۲ ۸ به رسپتورهای خاص میزبان که روی بسیاری از 
سلول‌ها و بافت‌ها وجود دارند (مانند مغزه روده» ریه, 
عضله اسکاتی, پانکراس, ماکروفاژها) متصل می‌شود. 
پس از اتصال به رسپتورهاء یک پروتتاز میزبان ۳۸ 
ر می‌شکند و یک قطعه ۶۳ کیلودالتونی در سطح 
سلول باقی می‌ماند. این قطعات تشکیل یک سوراخ 
متشکل از هفت قطعه را می‌دهند. سپس این قطعات 
می‌توانند به سه مولکول 15 یا ۳۳ متصل گردند. "17۳ 
یا ۳۳ به داخل سلول منتقل شده و می‌توانند اثرات 
خود را نشان دهند. 1۳ یک متالوپروتناز است که 
کینازهای ۷4۸ کیناز 1005 06۸ را می‌شکند و 
منجر به مرگ سلول توسط مکانیسم‌های ناشناخته‌ای 
می‌گردد. ۳۳ یک آدنیلات سیکلاز است که سطح 
۸۳ داخل سلولی را افزایش می‌دهد و منجر به 
ادم می‌شود. 


۴ باسیلوس سرئوس دو انتروتوکسین تولید می‌کند 


انتروتوکسین مقاوم به حرارت و پروتل از -11681) 
(صنمام تما اصصاوزعع۲-ععوعا0۳0 2016از باعث فرم 
استفراغی بیماری توسط مکانیسم ناشناخته‌ای می‌شود. 
انتروتوکسین حساس به حرارت شبه انتروتوکسین 
تولینشده توسط ویبریو کلرا و اشریشیاکلی است و 
توسط تحریک سیستم آدنیلات سیکلاز ۸/۴ و 
افزایش ترشح مایعات باعث ایجاد فرم اسهالی می‌گردد. 


۵ شرایطی که با عفونت‌های چشم باسیلوس سرئوس 


مرتبط هستند. شامل (۱) صدمات نافذ و تروماتیک 
چشم با یک شیء آلوده به خاک و (۲) الودگی 
داروهای داخل وریدی با باسیلوس سرئوس, می‌باشند. 


لیستریا و 


لیستریا مونوس ایتوژنز ریز بلوتویکس روزیوتا و 
کورینه باکتریوم دیفتریه سه باسیل گرم مثبت مهم از نظر 
پرشکی می‌باشند که بیماری‌های بسیار متفاوتی را ایجاد 

می‌تصایند. 

چه جمعیت‌هایی از بیمار به عفونت‌های ناشی از اين 
اکتری‌ها حساس‌تر می‌باش ند و چگونه اين عفونت‌ها 
کسب می‌شوند؟ 

۲ درمان عفونت‌های لیستریا به کدام‌یک از دیگر 
پاتوژن‌های گرم مثبت بیشترین شیاهت را دارد؟ 

۳ چرا تشخیص آزمایشگاهی عفونت‌های اریزی‌پلوتریکس 
مشکل است؟ 

۴ چرا دیفتری در ایالات متحده مشاهده نمی‌شود اما در 
کشورهای دیگر دیده می‌شود؟ 

۵ چرا رنگآمیزی گرم از اگزودای گلو یا کشت خون برای 
نشخیص دیفتری مفید نیست؟ در صورت مشکوک 
بودن به دیفتری» تشخیص چگونه خواهد بود؟ 

۶ کنام فاکتوربیمریزا مستول تظاهرات بلینی دیفتری 
می‌باشد؟ 


پاسخ‌ها 


عفوننته‌های لیس‌قربایی با مصرف غذاهای آلزه (بزان 
مثال» پنیره شیر بوقلمون» سبزیجات خام) یا انتشار 
داخل رحمی از مادر به جنین در ارتباط می‌باشد. 
شایع‌ترین بیماری‌هاء بیماری نوزادی» باکتریمی در 
زنان باردار و بیماری منتشر شامل مننژیت در اين 

" جمعیت‌ها و همچنین در بیماران دچار ضعف سیستم 
ایمنی هستند. عفونت‌های اریزی‌پلوتریکس از حیوانات 
کلونیزه‌شده (مانند خوک و بوقلمون‌ها) به انسان انتقال 
می‌زاید: ۵ قتاصی گنبً خیوانانت: سر و کار دارئک فبة 
عان عفال قساب‌ها اقانی کدرا گوانت مرو از 
دارنده کش‌اورزان» کارگران مرغداری, افراد جاپجاکننده 
ماهی‌هاء دامپزشکان) در معرض بیشترین خطر هستند 


باکتری‌های گرم مثبت وابسته 


اکثر عفونت‌ها, عفونت‌های موضعی پوست هستند, 
اگرچه اندو کاردیت نیز می‌تواند رخ دهد. 

۲ الگوی حساسیت ضدمیکروبی برای لیستریاه شسبیه 
نتروکوک وس امشلاً مقاومت به سفالوسپورین‌ها و 
اگزاسیلین) است. 

۳ اریزی‌پلوتریکس از لحاظ شکل شبیه باسیل‌های گرم منفی 
است. از این رو تشخیص صحیح می‌تواند به تأخیر بیافتد. 

۴ به وسیله ایمن‌سازی افراد به طور فعال با توکسوئید 
دیفتری, از دیفتری جلوگیری می‌شسود. در ایالات 
متحده, کودکان پنج تزریق از توکسوئید را در ترکیب 
با آنتی‌ژن‌های کزاز و سیاه‌سرفه لواکسن ۳7) دریافت 
می‌کنند و به دنبال آن واکسن بوستر با کزاز هر ۱۰ سال 
یک بار انجام می‌گردد. بیماری در کشورهایی که برنامه 
واکسیناسیون ندارند. مشاهده می‌شود. 

مشاهدهرامیل هی گرم مقیت در آگوودای کر اقتصاعی 
کورینه باکتریوم دیفتریه نیست زیرا گونه‌های کورینه 
باکتریوم معمولا در سواب‌های گلو مشاهده می‌گردند. 
اگرچه میکروبیولوژیست‌های باتجربه ممکن است 
شک بالایی به باکتری در زمان مشاهده یک تمونه 
رنگ‌آمیزی شده داشته باشند. اما دقت این تست به 
جز در موقع شیوع بیماری» پایین خواهد بود. همچنین؛ 
عفونت‌ها به طور تیپیک به کل موضعی در ضایعات 
گلو باقی می‌ماننده از این رو کشست خون معمولا منفی 
می‌باشد. کشت روش معمول آزمایشگاهی برای شناسایی 
دیفتری است. نشان دادن تولید توکسین با اهمیت است. 
زیرا سویه‌های غیرتوکسین‌زا شرح داده شده‌اند. علاوه 
بر این» ژن کدکننده اگزوتوکسین می‌توانند به وسیله 
تکثیر اسیدنوکلئیک بر پایه شناسایی گردد. 

۶ اگزوتوکسین دیفتری عامل بیماری بالینی است. این 
توکسین» یک توکسین ۸-8 (دو جزئی) بوده که به 
سطح سلول‌های قلبی و عصبی می‌چسبد و علایم قلبی 
و نورولوژیک ایجاد می‌کند. 


| سس ما 


لیستریا مونوسایتوژنز 

کلمات کلیدی 

فرصت‌طلب بیماری منتقل شونده از 
طریق غذا. 


بیولوژی و بیماربرایی 

ه کوکوباسیل‌های گرم مثبت که اغلب 
به صورت جفت جفت شسبیه به 
استرپتوکوکوس پنومونیه کنار هم 
آرایش یافته‌اند. 

پانوژن داخل سلولی اختیاری که 
می‌تواند به پاک‌سازی به واسطه 
آنتی‌بادی مقاومت نشان دهد. 

و توانایی رشد در ۴ درجه سانتی‌گراد. 
طیف وسیعی از 011 و در حضور نمک 
را دارد که این موضوع باعث می‌شود 
غلظت‌های بالایی از باکتری‌ها در 
غذاهای آلوده وجود داشته باشند. 

ه سویه‌های بیماریزا تولید فاکتورهای 
اتصال به سلول (اینترنالین‌هاء 
همولیزین‌ه (لیستریولیزین 0 
دو آنزیم فسفولیپاز 6) و پروتئینی 
که حرکت درون سلولی مستقیم 
شده اکتین (هاعه) را واسطه‌گری 
می‌کند. می‌نمایند. 


آپیدمیولوژی 

از خاک» آب و سبزیجات و از انواعی 
از حیوانات شسامل انسان‌ها (حامل 
معدی - روده‌ای سطح پایین) جدا 
شده است. 
آلوده (مانند پنیر و شیر آلوده 
گوشت‌های فرآوری‌شده» سبزیجات 
خام [به ویژه کلم]) مرتبط است با 
از طریق جفت از مادر به نوزاد منتقل 
می‌شود. موارد اسپورادیک و اپیدمیک 
در تمام طول سال رخ می‌دهد. 

ه نوزادان, افراد سالخورده» زنان باردار و 
بیماران دارای نقص در ایمنی سلولی 


خلاضه‌ها ار کاتیسم‌های مهم از نظر بالیتی 


در خطر بالا برای بیماری هستند. 
بیماری‌ها 

آبسه‌ها در چندین ارگان» مننژیت و 

سپتی‌سمی شود. 

ه سایر بیماری‌ها شامل علائشم 
شبه آنفلوآت زاء گاستروانتریت 
خودمحدودش‌ونده و منتژیت در 
بیماران دارای نقص آیمنی با واسطه 
سلولی می‌باشند. 


تشخیص 

و میکروسکوپی غیر حساس است. 
کشت ممکن است نیاز به انکوباسیون 
برای مدت ۲ تا ۲ روز یا غنی‌سازی در 
۴ درجه سانتی گراد باشد. 

ه خصوصیات خاص این باکتری شامل 
حرکت در دمای اتاق» بتا - همولیز 
ضعیف و رشد در ۴ درجه سانتی‌گراد و 
در غلظت‌های بالای نمک می‌باشند. 


درمان» بیشگیری و کنترل 

ه درمان انتخابی برای بیماری شدید 
پنی‌سیلین یا آمپی‌سیلین به تنهایی 
یا همراه با جنتامایسین است. 

ه افراد در خطر بالا باید از مصرف 
غذاهای خام یا نیم‌پز با منشأً حیوانی» 


پنیر نرم و سبزیجات خام شسته نشده 
اریزی پلوتریکس روزیوپاتیا 
کلمات کلیدی 


باسیل چندش‌کلی» زئونوتیک» عفونت 
پوستی: اندو کار دیت. 


سولوژی و بیماریزایی 

ه باسیل‌های گرم مثبت, چندشکلی 
نازک و بلند هستند که تشسکیل 
رشسته‌هایبلند (مثلا ۶۰ میکرومتر 
را می‌دهند. 


و اعتقاد براین است که تولید 
نورآمینی داز برای اتصال و ورود به 
درون سلول‌های اپی‌تلی ال مپسم 
است و کپسول شبه پلی‌ساکاریدی 
باکتری‌ها را از فاگوسیتوز محافظت 
سکن 


اپیدمیولوژی 

ه انواعی از حیوانات به ویژه خوک و 
بوقلمون را کلونیزه می‌کند. 

خر خاکه غتی» در مه واود ایک با 
آب زیرزمینی آلوده‌شده با فاضلاب به 
دست آمده از حیوانات کلونیزه‌شده. 
یافت می‌شود. 

ه پاتوژن غیر شسایع در ایالات متحده 


۰ بیماری شغلی قصاب‌ه؛ 
فرآوری کننده‌های گوشت» کشاورزان» 


کارگران پرورش ماکیان» کسانی که 
با ماهی سر و کار دارند ( دامپزشکان 
موب می‌تو 


بیماری‌ها 

۰ در انسان‌ها بیماری اغلب به طور 
معمول شامل (۱) عفونت پوستی 
موضعی» (۲) بیماری پوستی عمومی؛ 
یا (۳) سپتی‌سمی مرتبط با اندو کاردیت 
تحت حاد که دریجه‌های قلبی از قبل 
سالم بوده‌اند ۳ درگیر هی کند. 

تبشحیص 
باسیل‌های گرم مثبت» رشته‌ای طویل 
در رنگ‌آمیزی گرم انجام‌شده از 
بیوپسی جمع‌آوری شده از لبه‌های 
پیش رولته زخی دیده می‌قونده 

به آهستگی روی بلاداگار و شکلات 
آگار انکونه شده در حضور ۵ تا ۱۰ 
درصد دی اکسید کرین رشد می‌کند. 


درمان. پیشگیری و کنترل 
0 پنی سیلین داروی انتخابی بسراک 


بیماری‌های موضعی و سیستمیک 
است. در بیمارانی که به پنی‌سیلین 
آلرژی دارند سیپروفلوکساسین يا 
کیندامایسین می‌تواند استفاده شود 
و سفتریاکسون یا ایمی‌پنم برای 
عفونت‌های منتشر می‌تواند به کار رود. 

و کارگران وقتی که با حیوانات یا 
محصولات حیواتی سر و کار دارند 
باید پوست در معرض الودگی ر 

و کسانی که با خوک سر و کار دارند باید 
واکسینه شوند. 


کورینه باکتریوم دیفتر یه 
کلمات کلیدی 
توکسین دیفتری, فارنژیت, واکسن. 


نیولوژی و بیماریزایی 
ه باسیل‌های گرم مثبت چندشکلی 
0 
دیفتری است که یک اگزوتوکسین 
7-۸ بوده و پروتئین‌سازی را مهار 
فنوم کنگند 


اپیدمیولوژی 


ه در سراسر چهان گسترده است و در 


ی 


ناقلین فاقد علامت و بیماران عفونی 
شده باقی مانده است. 

ه انسان‌ها تنها مخزن شناخته شده 
هستند» باکتری را در اوروفارنکس يا 
روی سطح پوست خود حمل می‌کنند. 

ترش فرد به فرد از طریق تماس با 
قطرات تنفسی یا تماس پوستی اتفاق 
می‌افتد. 

ه بیماری دریچه‌های واکسینه نشده یا 
دارای ایمنی نسبی يا بالغین سفر کننده 
به کشورهایی که بیماری در آنجا 
اندمیک است. مشاهده می‌شود. 

۰ دیفتکری در ایالات متحده و سایر 
کشسورهایی که دارای برنامه‌های 
واکسیناسیون فعال هستند بسیار غیر 


بیماری‌ها 
ه عامل اتیولوژیک دیقتری (اشسکال 
تنفسی و پوستی) است. 


هد - 


سخحیص 

ه روش میکروس‌کوپی غیر اختصاصی 
کورینه باکتریوم دیفتریه و سایر 
کورینه باکتریوم‌ها مشاهده می‌شود. 

و کشت باید بر روی محیطهای 


فصل ۱۸. لیستریا و باکتریبای گرم مثبت میم ت 


غیر انتخابی (بلادآگار) و انتخابی 
(سیستئین - تلوریت آگار. محیط 
تینسدال. کلستین - نالیدیکسیک 
آگار) انجام شود. 

و شناسایی احتمالی کورینه باکتریوم 
دیفتریه می‌توان د بر پایه وجود 
سیستیناز و عدم وجود پیرازینامیداز 
باشد. شناسایی قطعی به وسیله 
تست‌های بیوشیمیایی یا توالی‌یابی 
ژنی اختصاصی گونه انجام می‌شود. 

ه نان دادن وجود اگزوتوکسین به 
وسیله تست الک يا آزمایش واکنش 
زنجیره‌ای پلی‌مراز انجام می‌گردد. 


درمان. پیشگیری و کنترل 

و عفونت‌ها با آنتی‌تو کین دیفتری به 
منظور ختثی‌سازی اگزوتوکسین, با 
پنی‌سیلین یا اریترومایسین به منظور 
حذف کورینه باکتریوم دیقتریه و پایان 
دادن تولید توکسین درمان می‌شوند. 
ایمن‌سازی بیماران در حال بهبود با 
توکسوئید دیفتری به منظور تحریک 
آنتی‌بادی‌های محافظتی انجام 
نی نود 

ه تجویز واکسن دیقتری و دوزهای 
یاداور برای جمعیت حساس انجام 


می‌تبوه: 


باسیل‌های گرم مثبت. فاقد اسپور و هوازی گروهی 
همروزن از باکتری‌ها هستند. بعضی از آن‌ها به عنوان 
پاتوژن‌های انسانی شناخته شده هستند (مثلا کورینه 
باکتریوم دیفتریه. لیستریا مونوس‌ایتوژنز) و گروهی دیگر 
پاتوژن‌های حیوانی هستند که می‌توانند باعث بیماری 
در انسان شوند (مانند اریزی پلوتریکس روزیوباتیا و 
رودو کوک وس اکوئی) و برخی پاتوژن‌هایی فرصت طلب 
می‌باشند که معمولا بیماران بستری شده يا دارای نقص 
ایمنی را تحت تاثیر قرار می‌دهند (مانند کورینه باکتریوم 


جیکوم). اگرچه علایم بالینی بیماری‌ها می‌توانند 
ویژگی‌ه ای خاص خود را داشسته باشند, تشسخیص و 
شناسایی ارگانیسم‌ها در آزمایشسگاه می‌تواند مشکل زا 
باشد. یکی از روش‌های مفید برای شناس‌ایی اولیه این 
باکتری‌ها مورفولوژی میکروسکوپی آن‌هاست. باسیل‌های 
گرم مثبت شبیه به هم از نظر شکل شامل لیستریا و 
اریزی پلوتریکس می‌باشند. باسیل‌های گرم مثبتی که 
دارای شکل نامنظمی هستند به طور تیپیک اعضاء جنس 
کورینه باکتریوم یا جنس‌های بسیار نزدیک به آن می‌باشند 


۵ رس 


ارگانیسم 
لیستریا (۵ز1516۲) 
لیستریا مونوسایتوژتز 


01. 710۳700۱0۵2۵ 5( 


اریزی پلوتریکس 

اه درو 

اریزی پلوتریکس روزیوپاتیا 
۱2 
کورینه باکتر یوم (0(3۵۵616۳)) 


کورینه باکتریوم دیفتریه (6۳10: یام .») 


کورینه باکتریوم جیکئوم (:زعبازهز 6) 
کورینه باکتریوم اوره آلیتیکوم 
۱99 
آر کانو باکتریوم (۸۲6۵۳۵۵۵6/۵۳110) 


روتیا موسیلاجینوزا 
۱8 


تروفیریما ویپلی (نهامو:۷ م«چه‌باز(7) 


جدول ۰۱۸۱ لیستریا و باکتری‌های وابسته 


ریشه تاریخی 

لیستریا پس از کاشف انگلیسی آن 5/0۲ 107 نامگذاری شد. 

۶ به معنی یک سلول قرمز يا مونوسیت» 867777:00 به معنی تولید 
(تولید کننده مونوسیت, عصاره غشایی باکتری سبب تحریک تولید مونوسیت‌ها در 
خرگوش می‌شود اما اين مورد در بیماری انسان دیده نمی‌شود). 

5 به معنی قرمزء 26/4 به معنی پوست. 171۲ به معنی مو (ارگانیسم 
تازک شبیه مو که باعث ایجاد ضایعات پوستی قرمز یا ملتهب می‌شود). 

۱ به معتی قرمز» 70//04 به معنی بیماری (بیماری قرمز). 


6 به معنی گرزه 00/16710 به معنی باسیل کوچک (باسیل کوچک گرزی 
شکل). 

10 به معنی چرم يا پوست (دلالت بر غشائی چرمین که در ابتدا بر روی 
حلق ایجاد می‌شود. دارد) 

7 (گونه‌هایی که در ابتدا تحت عنوان گروه 16 طبقه‌بندی شدند) 

۵ به معنی آوره؛ 116107/] به معنی تجزیه کننده (قادر به تجزیه اوره گونه‌هایی 
که به سرعت اوره را هیدرولیز می‌کنند) 

5 به معنی مرموزء 70 به معنی میله (باکتری مرموزء باکتری با رشد کند 
که جداسازی آن دشوار است4 

پس از ۸607 نامگذاری شد باکتریولوژیستی که اولین بار این گروه از اگانيسم‌ها 
را مطالعه کرد 7050(ع7://0 به معنی لزج (ارگانیسم‌های موکوئیدی یا لزج) 
6ب ه معنی تغذیه» 0770 به معنی مان ۷:۳ پس از 060۳96 
کسی که در سال ۱۹۰۷ بیماری سوء جذب را شرح داد نامگذاری گردید. 
همچنین بیماری ویپل (۶6۵05۵] ع/۳م::/۲۲) نامیده شد. 


[جدول ۱۸-۱). اين فصل بر روی سه گونه باسیل گرم مثبت 
شامل لیستریا مونوسایتوژنز, اریزی پلوتریکس روزیوپانیه و 
کورینه باکتریوم دیفتریه تمرکز خواهد کرد. بیماری‌های 
ایجادش‌ونده به وسیله اینها و باکتری‌های مرتبط در جدول 
۱۸-۲ خلاصه شده‌اند. 


لیستریا مونوسایتوژنز 


جنس لیستریا متشکل از ۲۶ گونه و زیرگونه 
می‌باشد که در اين میان لیستریا مونوسایتوژنز ۸:76 
(7۱0۵۲۱0۵۲/08۵6۵ مهمترین پاتوژن انسانی است. لیستریا 
مونوسایتوزتز باس.سیلی کوتاه (۰/۴ تا ۰/۵ میکرومتر عرش 
و ۰/۵ تا۲ میکرومتر طول)» غیر منشسعب, گرم مثبت و 


بی‌هوازی اختیاری می‌باشد که قادر به رشد در طیف وسیعی 
از دماها (۱ تا ۳۵ درجه سانتی گراد) و غلظت بالای نمک 
می‌باشد. باسیل‌های کوتاه به صورت‌های انفرادی» جفت 
و در زنجیره‌های کوتاه ظاهر می‌شوند (شکل ۱۸۱) و 
اغلب با استرپتوکوکوس پنومونیه می‌توانند اشتباه گرفته 
شوند. این امر حائز اهمیت می‌باشد زیرا استرپتوکوکوس 
پنومونیه و لیستریا مونوسایتوژثر می‌توانند منتژیت ایجاد 
کنند. ار گانیسم‌ها در دمای اتاق متحرک (۷10۷:16) 
هستند اما در دمای ۲۷ درجه سانتی‌گراد تحرک کمتری 
دارند و هنگامی که قطره‌ای مایع بصورت میکروسکوپی 
بررسی می‌شود دارای حرکت غلتیدن (620 ۵۷6۲ 4 
عصااطصی) می‌باشند. لیستریا مونوسایتوژنز هنگام رشد 
در پلیت‌های آکار خون گوس_فند. یک همولیز بتا ضعیف 


مب ۳ 


ی 
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شکل ۱۸-۱ رنگ‌آمیزی گرم لیستریا مونوسایتوژنز در کشت. 
لیسستریا به صورت باسیل‌های گرم مثبت کوچک دیده می‌شود. 
برخی به اسانی رنگ خود را از دست داده و گرم منفی به نظر 
می‌رسند. تعداد زیادتر باسیل گرم منفی که در مرکز تصویر دیده 
ی‌شوند ستریشیاکلی می‌باشد 


(عاووامصعط-م موی ایختاد می‌کنتد این ویژگی‌هاش 
متمایز کننده (یعنی مورفولوژی, رنگ‌آمیزی گرم. تحرک 
و همولیز بتا) در شناسایی اولیه لیستریا مفید می‌باشند. 
اگرچه با کتری‌ها دارای توزیع فراوان در طبیعت می‌باشد. اما 
بیماری انس‌انی غیر متداول است و محدود به جمعیت‌های 
خاص تعریف شده شامل نوزادن» افراد مسن. زنان باردار و 


بیماران دارای نقص ایمنی سلولی می‌باشد. 


بیماریزایی و ایمنی 

لیستریا مونوس‌ایتوژنر یک پاتوژن داخل سلولی 
اختباری (عداسااعد0ص1 ادا ۳۸) می‌باشد. به دنبال بلع 
غذای آلوده. لیستریا مونوسایتوژنز از طریق عمل حفاظتی 
ژن‌های پاسخ به استرس (06065 5۱۳695-۲6500096) 
می‌تواند در برخورد با آنزیم‌های پروتئولیتیک» اسید معده 
و نمک‌های صفرا زنده بماند. آن‌گاه باکتری‌ها قادرند به 
سلول‌های میزبان از طریق تعامل پروتئین‌های روی سطح 
باکتری‌ها (یعنی اینترنالین ۸ و [01۸]) با گیرنده‌های 
گلیکوپروتئینی در سسطح سلول میزبان (مفلا اپی‌تلیال 
کادهرین (عنعطهه ادناءطاز۴) [ادهسین وابسته به 
کلسیم]) بجسبند. دیگر اینترنالین‌ها (مثلا ظ121) می‌توانند 
گیرنده‌ها را بر روی طیف وسیعی از سلول‌های میزبان 
تشخیصر دهند. مطالعات روی مدل‌های حیوانی نشان داده 
که عفونت در انتروسیت‌ها يا سلول‌های ۷1 در پلاک‌های 


فصل ۱۸. لیستریا و باکتریبای گرم ملبت میم "۳ 


پایر شروع می‌شود. بعد از نفوذ باکتری به درون سلول‌هاء ۴۲۱ 
اسیدی فاگولیزوزوم احاطه کننده باکتری سبب فعال‌سازی 
یک سایتولیزین ایجادکننده منفذ [ 0۵۳۵-10۳71۳8 
«نورآمای] باکتریایی (لیستر یولیز ین 0 (0 هذه ۱۲۱9۱6۲:0۱۲) 
و دو آنژیخ فسفولییاز 6 (6 ۳۱۵۹۵۱۵۱۲۵۵۵۰) مختلف شده 
و منجر به رها شدن باکتری در سیتوزول سلول می‌گردد. 
باکتری شسروع به تکثیر و حرکت به سسمت غشاء سلول 
می‌نماید. اين حرکت باکتری بوسیله یک پروتتین ۸6۱۸ 
(در سطح سلول در یک انتهای باکتری قرار گرفته است) 
واسطه‌ گری می‌شود و تجمع اکتین (0۲:4607 ۱۲ظ۳ععع۸) 
را هدایت می‌کند. انتهاهای دیستال دم اکتین در حين 
تجمع مجاور انتهای باکتسری, ثابت می‌مانند. بنابراین 
بکتری به سمت غشاء سلولی رانده می‌شسود و در آنجا 
یک برآمدگی (۳:10000) کل می‌گیرد و باکتری را به 
درون سلول مجاور می‌راند. پس از اینکه سلول مجاور 
باکتری را هضم نمود روند لیز فاگولیزوزوم تقسیم سلولی 
و حرکت جهت‌دار تکرار می‌شسود. پسس از عبور از دیواره 
روده‌ای ورود به درون ماکروفاژها باکتری را به کبد و طحال 
انتقال داده و منجر به بیماری منتشر می‌شود. ژن‌های 
مسئول تخریب غشاء (ونوجا عصهءطه]0» تقسیم داخل 
سلولی (دمننهء‌ناجع؟ ۲دابا[ه»17) و حرکت جهت دار 
(امع۱۷]۵۲6 [۲۵۵۱02۵) با هم جمع می‌ش‌وند و توسط 
ژنی منفرد به نام ۲۳1۵ یا ژن فاکتسور تنظیم کننده مثبت 
(عج۵ی ۲۵60۲ ماداب جع ۳۵5۱۱۱۲6 تنظیم می‌گردند. 
ایمنی هومورال برای کنترل عفونت با لیستریا 
مونوسایتوزتر نسبتا بی‌آهمیت می‌باشد. این باکتری‌ها 
می‌توانند در ماکروفاژها تکثیر یابند و درون سلول‌ها حرکت 
کنند و در نتیجه توسط پاکسازی وابسته به آنتی‌بادی از بین 
نمی‌روند. بدین دلیل بیماران با نقص در ایمنی سلولی اما 
نه در ایمنی هومورال بویژه حساس به عفونت‌های شدید 


اپیدمیولوزی 

لیسترب مونوسایتوژنز از منابع محیطی گوناگون و 
مدفوع پستانداران, پرندگان» ماهی‌ها و دیگر حیوانات جدا شده 
سنج اصلی عفونت ناشی از اين ار گانیسم مصرف غذای 
آلوده می‌باشد. با این وجود. انتقال از انسان به انسان عمدتا از 


بیمار زیر که توسط 800۷6 و همکاران توصیف شده بیانگر : ۱ 
نمود بالینی مننژیت لیستریایی است. مردی ۷۳ ساله با آرتروز , 
| روماتوئید شدید توسط خانواده اش به بیمارستان محل برده شد , 
| زیرا میزان هوشیاری کمی داشت و به مدت ۲ روز از سردرده 
تهوع و استفراغ رنج می‌برد. برای درمان آرتروز روماتوئید , 
تحت درمان با داروهایی از قبیل اینفلکسی مب متوترکسات | 
و پری دنیزون بود. هنگام معاینه فیزیکی بیمار گردنی خشک, | 


ضربان قلبی برابر ٩۳‏ ضربه در هر دقيقه و فشار خونی برابر ‏ 


۱۳۹/۳۲ میلی‌متر جیوه داشت و تب دار بود. به دلیل اینکه 
بیمار مشسکوک به مننژیت بوده خون و مایع مفزی نخاعی 


ابرای کشت گرفته شسدند. رنگ‌آمیزی گرم برای مایع مفزی | 


| نخاعی منفی بود اما ییستریا در خون و 3۲ رشد کرد. به 
بیمار ونکومایسین داده شد و داروی اینفلکسی مب قطع شد 
|و در تتیجه بیمار بدون مشکل درمان شد. اینفلکسی مب 
مرتبط با مونوس‌ایتوپنی وابسته به دوز می‌باشد. به دلیل اينکه : 
|مونوسیت‌ها عوامل کلیدی در پاک سازی لیستریا می‌باشند. 
|اين بیمار دارای نقص سیسستم ایمنی بویژه در معرض عفونت 
با این ارگانیسم بود. مشخصه این بیماری ناتوانی در تشخیص 


لیستریا در 5۳) توسط رنگ‌آمیزی گرم می‌باشد. 


مادر به بچه در رحم یا در هنگام تولد اتفاق می‌افتد. تخمین 
زده شده که ناقلین مدفوعی در ۱ تا ۵ درصد افراد سالم ایجاد 
می‌شود. از آتجاییکه ارگانیسم در همه جا وجود دارد احتمالا 
در اغلب افراد تماس و کلونیزاسیون گنرا رخ می‌دهد. در 
ایالات متحده آمریکا هر سال ۷۵۰ عفونت گزارش می‌گردد. 
با این وجود. بسیاری از عفونت‌های خفیف گزارش نمی‌شوند. 
شیوع وسیع مرتبط با محصولات غذایی آلوده ثبت شده‌اند. 
به عنوان مثال در یک شیوع در سال ۱۹۹۹ ۳۰ میلیون پوند 
گوشت آلوده و در طفیان دوم در چندین مکان در سال ۲۰۰۰ 
۶ میلیون گوشت مرغ و بوقلمون فرآوری شده شناسایی 
و جمع‌آوری شد. در سال ۲۰۱۸ بزرگترین طفیان لیستریا 
تأیید ده در آفریقای جنوبی گزارش شد که در آن ۹۸۳ 
مورد تایید ده و ۱۸۹ مورد مرگ مرتبط با مصرف گوشت 
فرآوری شده آلوده (130108700) بودند. همچنین وقوع بیماری 
در افراد در معرض خطر بالا مانند نوزادان؛ افراد مسن, زنان 
باردار و بیمارانی با نقص ایمنی سلولی شدید (مانند پیوندی‌هاء 
لنفوماهاء سندروم نقص سیستم ایمنی اکتسابی (۸۱5)) نیز 


بالاست. 

لیستریوز انسانی بیماری تک گیری می‌باشد که در 
طول سال دیده می‌شود اما در ماه‌های گرم‌تر شیوع بیشتری 
دارد. مواردی از اپیدمی‌های موضعی و پراکنده لیس‌تریوز با 
مصرف شیر غیرپاستوریزه يا الوده یا پنیر. 
(مانند بوقلمون 205 گوشت‌های منجمد)» سبزیحات 
خام نشسته شامل کلم مرتبط می‌باشند. اگرچه محصول تازه 
یک عامل غیر شایع طغیان‌ها می‌باشد. اما در سال ۲۰۱۱ 
بیماری مرتبط با مصرف طالبی آلوده در ۱۴۷ فرد (۸۶ درصد 
افراد ۰س ال 9 ۳ مسن‌تر بودند» ۳1 درصد میزان مرگ و9 
میر بود) گزارش شد. به دلیل انکه لیستریا توانایی رشد در 
طیف وسیعی از 0۳1 و در دماهای سرد را دارد. غذاهایی با 
تعداد محدودی از ارگانیسم‌ها در طی نگهداری طولانی 
مدت در یخچال می‌توانند به شدت آلوده شوند. اگر غذا 
خام یا به طور مختصر پخته شده باشد (مانند گوشت گاو 
و بوقلمون پخته شده در ماکروویو) می‌تواند بیماری ایجاد 
اما عامل ایچادکنت ده 9 میرناشی از با متا 
منتقله از طریق غعدذا در ایالات متحجده آمریکا می‌باشد. 


بیماری‌های بالینی 
بیماری نوزادی 

دو فرم بیماری نوزادی تا به حال توصیف شده است: 
(۱) بیماری زودرس (0عدهوزط اععمم جه۲) که انتقال از 
طریق جفت در رحم ایجاد می‌شود. و (۲) بیماری دیررس 
(90ع5ز(] 1۱-0۳96۲) که هنگام تولد یا کمی پس از 
تولد ایجاد می‌شود (جدول ۱۸-۲ را ببینید). بیماری زودرس 
می‌تواند پیامدهایی مانند سقط جنین. متولد شدن بصورت 
مرده یا تولد زود هنگام را داشته باشد. گرانولوماتوز اینفنتی 
سپتیکا (۱۵/0)۱6۵0۵ دنوماحدههانصدری) فرم دید 
لیستریوز زودرس می‌باشد که مشخصه آن تشکیل آبسه‌ها 
و گرانولوماهای پراکنده در اعضا و بافت‌های متعدد بدن 
می‌باشد و اگر فورا درمان نشود میزان مرگ و میر بالایی را 
به همراه خواهد داشت 

بیماری دیررس ۲ تا ۳ هفته پس از تولد. به صورت 
مننژیت یا مننگوآنسفالیت با سپتی سمی نمایان می‌شود. 
علایم و نشانه‌های بالینی اختصاصی نیستند؛ بنابراین دیگر 


فصل ۱۸. لیستریا و باکتریای گرم مثبت میم ت 


علل ایجاد بیماری سیستم عصبی مرکزی نوزادی نظیر 
بیماری ناشی از استرپتوکوکوس گروه 3 باید رد شود. 
عفونت‌ها در زنان باردار 

اغلب عفونت‌ها در زنان حامله در طی سه ماهه 
سوم بارداری زمانی که ایمنی سلولی ضعیف‌تر است اتفاق 
می‌افتد. به طور تیپیک در زنان عفونی علایم غیراختصاصی 
شبه آنفلوآنزا ایجاد می‌شسود که ممکن است بدون درمان 
بهبود یابد. در صورتی که کست‌خون در زنان تب‌دار باردار 
فاقد منبع دیگری از عفونت (مثلا عفونت مجرای ادراری) 
جمع‌آوری می‌شوندء باکتریمی ناشی از لیستریا و خطر نوزادی 
مرتبط با آن ممکن است از نظر دور بماند و ارزیابی نشود. 


بیماری در بزر گسالان سالم 

اغلب عفونت‌های لیستریا در بزرگسالان سالم بدون 
علامت می‌باشد یا به صورت بیماری ملایم مشابه آنفلوانزا 
تظاهر می‌کند. گاستروانتریت خود محدودشونده حاد در 
برخی بیماران دیده می‌شود که به وسیله یک دوره کمون 
۱ روزه و به دنبال ۳ ایجاد علایم در طی ۲ روز مشخص 
می‌شود. علایم شامل اسهال آبکی, تب. تهوع. سردرد. درد 
عضلانسی و درد مفاصل می‌باشسد. برعکس این بیماری‌ها 
خود محدودشونده. لیستریوز در بیماران مسن و افرادی با 
ایمنی سلولی تضعیف شده بیماری شدیدتر است. 


مننژیت در بزر گسالان 

منتژیت ش‌ایح‌ترین فرم عفونت منتشره لیستریا در 
بزرگسالان می‌باشد (مورد بالینی ۱۸-۱). اگرچه علایم 
بالینی مننژیت که توسط این ارگانیسم ایجاد می‌شوند 
اختصاصی نیستند. اما باید همیشه در بیماران دارای 
پوشد اعضاد با مارا سرطاتی و فر زان بارذاری ‏ 
دچار منتژیت شده‌اند به لیستربا گمان برد. اين بیماری با 
میزان بالایی از مرگ و میر (۲۰ تا ۵۰ درصد) و نقص‌های 
عصسی مم. در بین نجات یافتگان همراه می‌باشد. 


باکتریمی اولیه 

بیماران دارای باکتریمی ممکن است تاریخچه 
نامشخص از تب و لرز (که اغلب در زنان ب‌اردار دیده 
می‌شسود) یا علائم حادتر با میزان بالایی از تب و کاهش 
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شکل ۱۸-۲. رنگ‌آمیزی گرم اریزی پلوتریکس روزیوپاتیا در 


کشست. به باسیل‌های با طول‌های متفاوت و ظاهر گرم منفی 


فشار خون داشته باشند. به نظر می‌رسد تنها بیماران دارای 
نقص سیستم ایمنی شسدید و نوزادان زنان باردار, مبتلا به 
سپسیس در معرض خطر مرگ می‌باشند. 


تشخیص آزمایشگاهی 
میکروسکوپی 

در رنگ‌آمیزی گرم تهیه شده از مایعات مغزی نخاعی 
6 معمولا هیچ ارگانیسمی دیده نمی‌شود زیرا معمولا 
باکتری‌ها در غلظت‌هایی پایین‌تر از حد تشسخیص حضور 
دارند (مثلا "۱۰ باکتری یا کمتر در هر میلی لیتر 5۴). این 
مرکزی است که در غلظت‌های ۱۰۰ تا ۱۰۰۰ برابر بالاتر 
مشاهده می‌شوند. اگر در رنگ‌آمیزی گرم ارگانيسم‌ها دیده 
شوند آن‌ها بصورت ک وکوباسیل‌های گرم مثبت داخل سلولی 
و خارج سلولی می‌باشند. باید توجه داشت که از باکتری‌های 
دیگر مانند استرپتوکوکوس پنومونیه» افتراق داده شوند. 


کشت 

لیستریا بر روی اکثر محیطهای آزمایشگاهی متداول 
رشد می‌کند و پس از ۱ تا ۲ روز انکوباسیون کلونی‌های 
کوچک و گردی روی محیط آگار قابل مشاهده هستند. 
ممکن است لازم باشد که از محیط‌های انتخابی و 
غنی‌سازی در سرما (۲۵۲۱6۱۳۵۵0 0۱۵) (نگپداری 
نمونه در یخجال برای مدت زمان طولانی) برای شناسایی 


۳ بخش ] ۰ باکتری‌شناسی 


لیستریا در نمونه‌های آلوده به باکتری‌های سریع الرشد, 
استفاده گردد. ایجاد همولیز بتا روی محیط آگار خون 
گوس‌فند می‌تواند در تشخیص لیستریا از باکتری‌های از 
نظر مورفولوژیکی مش‌ابه مفید باشد. با این وجود. همولیز 
معمو لا ضعیف می‌باشد و ممکن است در ابتدا مشاهده نشود. 
زمانی که ارگانیسم‌ها در کنار استافیلوکوکوس اورئوس بتا 
همولیتیک رسد می‌کنت د» همولیز افزایش می‌یاب. این 
همولی ز افزایش یافته تحت عنوان تست کمپ مثبت 
( 2۵۵6۲60۳ -طعه/۱ رکصتلاه بعناک ]0۸۱۷۲۳ عبنازوم2 
51 ) نامیده می‌شود. حرکت خاص این ارگانیسم در محيط 
مایع یا آگار نیمه جامد نیز می‌تواند در شناسایی اولیه 
لیستریا مفید باشد. تمام باسیل‌های گرم مثبت جدا شده 
از خون و 05۴ باید شناسایی شوند تا بین کورینه باکتریوم 
(که احتمالا یک آلودگی می‌باشسد) و لیستریا افتراق داده 
شود. 


شناسایی 

به لحاظ تاریخی تست‌های بیوشیمیایی انتخابی برای 
شتاسایی لیستریا استفاده شده است. اخیراً اسپکترومتری 
جرمی 08221100[ 1250۲ 64اوز وین ۱/۵ 
[۱۸۸۲07) در بسیاری از آزمایشگاهها, جایگزین تست‌های 
بیوشیمیایی گردیده اسست. روش‌های تایپینگ مولکولی و 
سرولوژی برای تحقیقات اپیدمیولوژیک استفاده می‌گردند. 
مجموعا ۱۳ سروتایپ شناسایی شده است که سروتایپ‌های 
۵ 1/20 و 40 مسئول بیشترین عفونت در نوزادان و 
بزرگسالان می‌باشسند. بتابراین معمولا در بررسی‌های 
اپیدمیولوژیک سروتایپینگ مفید نمی‌باشد. پالس فیلد ژل 
الکتر وقور زیس (160070۲00۲6۵16ظ۳ اع0 ۳۱۵۱۵ - 4عوزن۳) 
[]۳۴0] متداول‌ترین روش مولکولی است که جهت 
مطالعات اپیدمیولوژیک در همه گیری‌های موردظن, استفاده 
می‌گردد. 


درمان. پینشگیری و کنترل 

به دلیل اینکه اکثر آنتی بیوتیک‌ها روی لیستریا 
مونوسایتوزنر تنها دارای اثر باکتریواستاتیک می‌باشند 
ترکیب جتامایسین با پنی‌سیلین یا آمپی سیلین درمان 
نتخایی برای عفونت‌های شدید می‌باشد. لیستریاها ذتا در 


برابر سفالوسپورین‌ها مقاوم هستند و مقاومت به ماکرولیدها 
لوروکینولون‌ها و تتراسایکلین‌ها نیز دیده شده است که 
این موضوع می‌تواند استفاده از این داروها را محدود کند 
تری‌متوپريم سولفامتو کسازول بر روی لیستریا مونوسایتوژنژ 
دارای اثر باکتریسیدال (2006761001) است و استفاده 


از آن مفید واقع شده است. آنتی‌بیوتیک‌های دیگر مان 
لاینزولید. داپتومایسین و تیگسیکلین در محیط آزمایشگاه 
فعالیت خوبی نشان داده‌اند اما به طور وسیع برای درمان 
بیماران از آنها استفاده نشده است. 

به دلیل اينکه لیس‌تریا در همه جا حاضر هستند و 
اکتر عفونت‌ها تک گیر می‌باشنده پیشگیری و کنترل دشوا 
است. افراد در معرض خطر بالای عفونت از خوردن غذاهای 
نیمه پخته با منشاء حیوانی. پنیرهای نرم و سبزیجات 
خام نشسته اجتناب کنند. واکسن وجود ندارد و درمان 
نتی‌بیوتیکی پیشگیری کننده برای بیماران پر خطر هنوز 
ارزیابی نشده است. 


اریزی پلوتریکس روزیوپاتیا 


فیزیولوژی و ساختار 

اریزی پلوتریکس روزیوپاتیا باسیلی گرم مثبت و 
قاقد اسپور می‌باشد که در سراسر دنیا در حیوانات اهلی 
و وحشی گسترش دارد. باسیل‌ها باریک (۰/۲ تا ۰/۵ 
میکرومتر عرض و ۰/۸ تا ۲/۵ میکرومتر طول) و گاهی 
پلئومورفیک با تمایل به تشسکیل رشته‌هایی به بلندی ۶۰ 
میکرومتر (مو مانند (۲181:1116)) می‌باشند. آن‌ها می‌توانند 
رنگ خود را از دست داده و ممکن است گرم منفی دیده 
شوند (شکل ۱۸-۲). ارگانیسم‌ها میکرو آثروفیلیک می‌باشند 
و فشار اکسیژن کاهش يافته و دی اکسید کربن مکمل 
(۵ تا ۱۰ درصد ,00) را ترجیح می‌دهند. پس از ۲ تا ۳ 
روز انکوباسیون مجموعه‌ای از کلونی‌های صاف کوچک 
و خسن بزرگتر دیده می‌شوند. در صورتیکه که کلونی‌های 
خشسن وجود داشته باشند. کلونی‌های صاف ممکن است از 
نظر دور بماننده مگر اینکه پلیت‌های کشت به دقت بررسی 


۹ 


شوند. 


بیماریزایی 
در مورد فاکتورهای بیماریزایی اختصاصی اریزی 
رن اطلاعات اندکی در دست است. اعتقاد بر این 
* است که تولید نورآمینیداز (۱6۵۲۵:010[0056) برای اتصال و 
نفوذ به درون سلول‌های اپی‌تلیال مهم می‌باشد و کپسولی 
شبه پلی ساکارید (عادا۵05) زا-6 نبهاعهویوام۳) از 
فاگوسیته شدن باکتری جلوگیری می‌کند. 


اپیدمیولوژی 
اریزی پلوتریکس ارگانیسمی بوده که در همه جا 
وجود دارد و در سراسر دنیا گسترش يافته است. آن را 
می‌توان از لوزه‌ها يا مجاری گوارشی بسیاری از حیوانات 
. اهلی و وحشی شامل پستانداران» پرندگان و ماهی‌ها به 
دست آورد. کلونیزاسیون بویژه در بوقلمون‌ها (۲۳۲۱۵۱5) 
وخوک (50100) بالا است. خاک غنی از مواد آلی يا 
آب‌های زیر زمینی آلوده شده با پسماندهای حیوانی 
. می‌توانند انتقال از حیوانی به حیوان دیگر را تس‌هیل کنند. 
باکتری‌ها در برابر خشک شدن مقاوم هستند و برای ماه‌ها 
و حتی سال‌ها می‌توانند در خاک زنده بمانند. علاوه بر 
ین اریزی پلوتریکس روزیوپاتیا در برابر غلظت‌های بالای 
نمک, ازج و دوددهی مقاوم می‌باشد. بیماری ناشی از 
اریزی پلوتریکس در انسان‌ها زئونوتیک (انتقال از حیوان‌ها 
به انسان‌ها) بوده و عمدتا مرتبط با شغل است. قصاب‌هاء 
فراوری کنندگان گوشست. کشاورزان» کارگران پرورش 
اکسان,ماهی گیسران و دامپزشسکان در بالاترین خطر 
می‌باشند. عفونت‌های جلدی معمولا پس از تلقیح ارگانیسم 
4 طور زیر جلای از طریق خراش یا زخم ایجاد شده هنگام 
ربا محصولات حیوانی یا خاک آلوده ایجاد می‌شوند. 
شوع بیماری انسانی ناش‌ناخته است زیرا عفونت ناشی از 
رک بوتریکس یک بیماری قابل گزارش نمی‌باشد. 


ب۰حظةحأ  «‏ ۳۳۳« ۳س۳۳۳۳س۳سسسع«سع«س۳«س۳س«۳س«۳9«س۳«۳س۳«_«_«" ۱ 


بیماری‌های بالینی 

#یماری حیوانی بویژه در خوک به طور وسیع شناخته 
سهاست اما پیمری نسانی معمولا یر مدول است 
هرل ۷۳ را بینید» مورد بالینی ۱۸-۲). سه فرم عمده 
ان یت نی ناشی از اریزی پلوتریکس روزیوپاتیا تاکنون 
7 نله :1 )عفونت پوستی موضعی (ریزیلنید 


فصل ۱۸. لیستریا و باکتریبای گرم مثبت میم ۱۲ 


اندو کاردیت ناشی از اریزی پلوتریکس روزیوپاتیا بیماری غیر : 
۱ شایع اما خوب شناخته شده می‌باشد. مورد زیر که توسط شین 
| و همکاران, گزارش شده یک مورد تیپیک از این بیماری است. ۱ 
| مصرف الکل داشت با راش‌های اریتماتوز روی قسمت فوقانی | 
بدن در بیمارستان بستری شد و از آرترالژی هر دو شانه , 
| سکایت می‌کرد. تاریخچه پزشکی نشان داد که اين فرد ۴ | 
| هفته دچار لرزهای مداوم روزانه و عرق کردن شبانه بوده است 

که بیشستر به مصرف الکل نسسبت داده می‌شد. در آزمایشات | 


أ 
۱ 


| فیزیکی هپاتواسپلنومگالی. یک مورمور سیستولیک که هنگام | 
گوش کردن شناسایی شد و یک رگ آئورتی کلسیفه شده با 
, استفراغ خفیف اما بدون ۷۵۵0۱۵000 هنگام اکو کاردیو گرافی» 
| تشخیص داده شد. ۵ کشت خون از بیمار گرفته شد و همگی | 


, پس از ۲ روز از نظر اریزی پلوتریکس روزیوپاتیا مثبت بودند., 
بیمار بلافاصله بسرای تعویض دریچه به بخش جراحی منتقل , 
۱ شد و در هنگام جراحی ابسه‌های کنار دریجه‌ای دیده شدند. ۱ 
پس از بهبودی جراحی بیمار با کلیندامایسین و پنی‌سیلین , 
۱ درمان شد و او کاملا بهبود یافت. این مورد فاکتورهای خطر !| 
| (مانند قصاب مصرف الکل» دوره مزمن و جراحی دریچه ۱ 
| همراه با درمان با آنتی بیوتیک‌های موثر (نظیر پنی‌سیلین و | 


۱ کلیندامایسین) را شرح می‌دهد. أُ 
۱ ۱ 


(0ذهاء۲۹10)) [نباید با اریزیپلوئید استرپتوکوکوسی اشتباه 

شود]» (۲) بیماری پوستی منتشر کنامصهایان 06067211260) 

(56050:(] و (۳) سپتی سمی (۹601607016). اریزیپلوئید یک 

زخم پوستی التهابی است که در محل آسیب پس از ۲ تا ۷ 

روز انکوباسیون ایجاد می‌شود. زخم معمولا بر روی انگشتان 

با دست‌ها ظاهر می‌شود و بنفش رنگ با لبه برآمده به نظر 

می‌رسد. به آرامی به صورت محیطی گسترش می‌یابد و رنگ 
نواحی مرکزی زخم‌ها محو می‌شسود. زخم دردناک دارای 
خارش بوده و فرد بیمار احساس سوزش يا سوختگی می‌کند. 
چرک غیرشایع است که اين ویژگی اریزیپلوئید را از باد سرخ 
استرپتوکوکوسی متمایز می‌کند. بهب ودی خودبخود اتفاق 
می‌افتد اما با درمان آنتی بیوتیکی مناسب می‌تواند سریع‌تر 
صورت پذیرد. عفونت جلدی منتشر به وسیله ایجاد زخم‌ها 
در ناحیه معمول زخم اولیه یا در دیگر قفسمت‌های پوست, 
مشسخص می‌گردد. علائم سیستمیک تب و آرترالژی شایع 
می‌باشنداّا کشت‌های خون به طور تیپیک منفی هستند. 


0 


هش .بر 


ی‌شناسی 


+دول ۰۱۸-۲ بيماري انسان مرتبط با لیستریا و باکتری‌های وایسته 
ار گاز 


لیستریا مونوسایتوژنز 


بیماری نوزادی (سقط خودبخود. آبسه‌های منتشر و گرانولوماه منتژیت» پستی سمی)» بیماری 


شبه آنفوآنزا در بالفین سالم, باکتریمی یا بیماری منتشر همراه با منتژیت در زنان باردار و 
بیماران دارای نقص‌های ایمنی سلولی. 


آریزی پلوتریکس روزیوپاتیا 


اریزیپلوئید (زخم پوستی التهابی چرکی دردناک) بیماری پوستی عمومی, عفونت جلدی 


منتشر همراه با تب و دردهای مفصلی» پستی‌سمی به طور تیپیک مرتبط با اندو کاردیت 


کورینه باکتریوم دیفتریه 
کورینه باکتریوم جیکئوم (گروه >11) 
مصنوعی). 
کورینه باکتریوم اوره آلیتیکوم 
۱ عفونت‌های زخم. 
ارکاتوباکتریوم 
روتیا 
تروفریما بیماری ویپل 


فرم سیتی سمیک (۴۵۲۳ عذع[3001) عفونت‌های 
ناشی از اریزی پلوتریکس غیر شایع می‌باشد اما زمانی که 
رخ می‌دهد معمولا با اندو کاردیت (عاذ۳۵06۵۲4) مر تبط 
می‌باشد. اندو کاردیت ناضی از اریزی پلوتریکس ممکن 
اننست در ابتدا بصورت حاد ظاهر شود اما معمولا تحت حاد 
می‌باشد. درگیری دریچه‌های قلبی سالم پیشین (بویژه 
دریجه آثورتی) شایع است. دیگر اختلالات سیستمیک 
(نظیر تشکیل آپسه» منتژیت» استئومیلیت) نسبتا غیر شایع 
می‌باشند. 


تشخیص آزمایشگاهی 

باسیل‌ها فقط در بافت عمقی زخم واقع شدهاند 
بنابراین نمونه‌های بیویسی ضخیم يا آسپیراسیون‌های 
عمیق باید از حاشیه زخم جمح‌آوری شوند. رنگ‌آمیزی گرم 
از نمونه معمولا منفی است اگرچه حضور باسیل‌های باریک 
گرم مثبت همراه با زخم مشخص و سابقه بالینی می‌توانند 
ارزش تشخیصی داشته باشند. اریزی پلوتریکس روزیوپاتیا 
سخت رشد نیست و روی اکثر محیطهای آزمایشگاهی 
انکوبه شده در حضور ۵ تا ۱۰ درصد دی اکسید کربن 
رشد می‌کنده با این وجود. رشد آن آهسته است و کشت‌ها 
بایدقبل از اینکه متفی در نظر گرفته شون به مدت ۴ روز 
یا بیشستر انکوبه شوند. عدم تحرک و عدم تولید کاتالاز در 
این ارگانیسم آن را از لیستتریا متمایز می‌کند. این ارگانیسم 


دیفتری (تنفسی پوستی) فارنژیت و اندوکاردیت (سویه‌های غیر توکسوژتیک). 
سپتی سمی اندو کاردیت» عفونت‌های زخم» عفونت‌های جسم خارچی (شانت. کنتر, اندام‌های 


عفونت‌های مجاری ادراری (شامل پیلونفریت و سیستیت قلیایی) سپتی سمی, اندو کاردیت. 


فارنژیت» سلولیت. عفونت‌های زخمم. ایجاد آبسه» سپتی سمی, اندو کاردیت. 
اندو کاردیت عفونت‌های جسم خارجی, 


به طور ضعیفی تخمیرکننده می‌باشد و بر روی محیط آگار 
آهن سه قندی (۵۵27 1700 6۲عدا5 عا1۳:۵) تولید سولقید 
هیدروژن (5۷1606 117070260) می‌کند. سرولوژی برای 
تم خیص مفیدنمی‌باشد زیا در عفونت‌های انسانی پاسخ 
آنتی‌بادی ضعیف می‌باشد. 


درمان, پیشگیری و کنترل 

اریزی پلوتریکس به پنی‌سیلین («:۳۰0:»111) حساس 
می‌باشد که این آنتی بیوتیکی انتخابی برای هر دو بیماری‌های 
سیستمیک و موضعی می‌باشد. هم چنین سفالوسپورین‌ها: 
کارباپنم‌هاء فلوروکینولون‌ها و کلیندامایسین در محیط 
آزمایشگاه قسال می‌باهتد ابا ازگافیسی حعاسیت: سیر 
نسبت به ماکرولیدها سولفانامیدها و آمینو گلیکوزیدها از 
خود نشان می‌دهد و به ونکومایسین (۷۵۵60:0/60) 
عقاوم ست برای بیمارانی گه نسبت به پنی‌سیلین آلرژی 
دارنده می‌توان از سیپروفلو کساسین يا کلیندامایسین برای 
درمان عفونت‌های پوستی موضعی استفاده کرد و می‌توان 
از سفتریاکسون یا ایمی‌پنم جهت درمان عفونت‌های پوستی 
منتشر استفاده نمود. عفونت در افرادی که در خطر شغلی 
الاتری هستند از طریق پوشاندن قسمت‌هایی از پوست که 
در معرض هستند با استفاده از دستکش و دیگر پوشش‌های 
مناسب قابل پیشگیری است. برای کنترل بیماری در خوک 
از واکسیناسیون استفاده می‌شود. 


کورینه باکتریوم دیفتریه 


جنس کورینه باکتری وم مجموعه‌ای بزرگ و 
نامتجان س با تقریباً ۱۵۰ گونه و زیر گونه است که 
دارای دیواره سلولی متشکل از آرابین_وز (عهمصنطه۸) 
گالاکتوز (021200056)» مزو دی آمینو پیمیلیک اسید 
((هنا-مععص) قلعم عناصزمممنصهن-مجعه) و (در 
اعلب گونه‌ها) اسیدهای مایکولیک (۸۸:05 :۱۲۰۵۱() 
بازنجیره کوتاه (۲۲ تا ۲۶ اتم کربن) می‌باشد. اگرچه 
ارگانیسم‌های دارای زنجیره‌های مایکولیک اسید متوسط 
و بلند با رنگآمیزی اسید فاست. رنگ می‌گیرند (فصل 
* را ببینید) اما ارگانیسم‌های کورینه باکتریوم اسید 
فاست نمی‌باشد. در رنگ‌آمیزی گرم اين باکتری‌ها بصورت 
دسته‌ای و باسیل‌های کوتاه با اشکال نامنظم (گرزی شکل) 
مشاهده می‌شود (شکل ۱۸-۳). کورینه باکتریوم‌ها هوازی 
یا بی‌هوازی اختیاری» غیر متحرک (عاناهصطم) و کاتالاز 
مثبت (۳۵5[۲۷6 ععداهاج)) می‌باشند. اغلب (اما نه همه) 
گونه‌ها کریوهیدرات‌ها را تخمیر می‌کنند و اسید لاکتیک را 
به عنسوان محصول فرعی تولید می‌نمایند. اغلب گونه‌ها بر 
روی محیطهای متداول آزمایشگاهی رشد می‌کنند. با این 
وجود برخی گونه‌ها برای رشد بهتر نیاز به غنی‌سازی محیط 
با لیپیدها دارند تا بهتر رشد کنند (سویه‌های چربی دوست). 

کورینه باکتریوم‌ها در همه جا می‌باشند و در 
حیوانانت و قناهان یاقت مش وند در انس ازن‌ها معولافر 
پوست. دستگاه تنفسی فوقانی» مجاری معدی - روده‌ای 
و مجاری تناسلی- ادراری یافت می‌شوند. اگرچه تمام 
گونه‌های کورینه باکتریوم‌ها می‌توانند به عنوان پاتوژن‌های 
فرصت‌طل_ب عمل کنند. گونه‌های اندکی از این باکتری با 
بیماری انس‌انی مرتبط می‌باشد (جدول ۱۸۲ را ببینید» 
معروف‌ترین این گونه‌هاء کورینه باکتریوم دیفتریه یعنی 
عامل بیماری دیفتری می‌باشد. تعداد دیگری از جنس‌های 
باکتری‌های کورینه فرم مشخص شده‌اند. سه جنس مرتبط 
با بیماری انساتی زشامل روتیه تروفیریماء آرکانوباکتریوم) 
در جدول ۱۸-۲ لیست شده‌اند اما بیشتر راجع به آنها بحث 


نخواهد فمتاكه 


: 
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شکل ۰۱۸-۳ رنگ‌آمیزی گرم گونه‌های کورینه با کتریوم در 
نمونه خلط. 


فیزیولوژی و ساختار 

کورینه باکتریوم دیقتریه یک باسیل پلئومورفیک 
با خاصیت رنگ‌آمیزی نامنظم اسست (۱ تا ۸ میکرومتر 
طول و ۰/۳ تا ۰/۸ میکرومتر عرض). پس از یک شسبانه 
روز انکوباسیون,» کلونی‌های بزرگ ۱ تا ۲ میلی‌متر بر 
روی بلاد آگار مشاهده می‌شود. از محیط‌های افتراقی 
انتخابی‌تر می‌توان برای جداسازی این پاتوژن از دیگر 
ارگانیسم‌های موجود در نمونه‌ه از قبیل نمونه‌های 
نازوفارنژیال اسستفاده نمود. این گونه بر اساس خصوصیات 
بیوشیمیایی و مورفولوژی کلونی به چهار بیوتایپ تقسیم 
می‌شوند: گراویس (2۳۵۲۶» میتیس (4116 اینترمدیوس 
(۵۳۱۵۵/5/:) و بلفانتی (۵//27). اغلب بیماری‌ها توسط 


بیماریزایی و ایمنی 

توکسین دیفتری (100 6۲۱۵6ط0:0) فا کتور 
بیماریزایی اصلی کورینه باکتریوم دیفتریه می‌باشد. 
ژن *۱0 که کدکننده اگزوتوکسین می‌باشد از طریق 
باکتریوفاژ لیزوژنیک (32016710۳0286 15026016) یعنی 
فاژ بتا (۵-۳۷۵۸0) به کورینه باکتریوم منتقل می‌شود. به 
منظور ترشح محصول ژن فصال دو مرحله پردازش مورد 
نیاز می‌باشد: (۱) شکسته شدن پروتئولیتیک توالی رهبر 
از پروتئین توکسین هنگام ترشح از سلول باکتری» و 
(۸ و 3) که به وسیله پیوند دی‌سولفید به یکدیگر 


هش .یی 


| ۶ و همکارانش» آخرین فرد مبتلا به دیفتری تنفسی در 
| با متحده را گزارش دادند. مردی ۶۳ ساله که واکسینه 
| نشده بود در طول سفر یک هفته‌ای خود به هائیتی دچار 
| گلودردشد. دو روز بعد به خانه‌اش در ایالت پنسیلوانیا 
بازگشت و با شکایت از ز گلودرد و مشکل در بلع به بیمارستان | 
مراجعت کرد. برای او آنتی بیوتیک تجویز شد اما دو روز بعد 
دوباره با لرزه اشکال در بلع و تلفس» حالت تهوع و اسستفراغ 
بازگشت. صداهای خفیفی از شمش چپ او به گوش می‌رسید و 
رادیوگراف علاوه بر بزرگ شدن اپیگلوت, ترشحات ریوی را 
تشخیص داد. لارنگوسکویی بر روی لوزه‌هاء پشت حلق و کام | 
رم رات زا رنگ را نشان داد. وار عفی کعابسری | 
سد و برای او درمانی متشکل از سفتریاکسون, نافسیلین ۱ 
آزیترومایسین و استروئیدها در نظر گرفته شد اما در طول ۴ روز 
| بعد دچارکاهش فشار خون شد و تب خفیف داشت. کشت براک | 
تشسخیص کورینه باکتریوم دیفتریه منفی بود. تا روز هشستم | 
۱ | بیماری رادیوگراف سینه ترشحاتی در شش‌های چپ و راست ‏ 
"و ترشحات سفید که حاکی از غشاء کورینه باکتریوم یت 
| بود بر روی س‌اختارهای 5۴۲22101016 مشاهده می‌شد. در این | 
مرحله کشت‌ها برای کورینه باکتریوم دیفتریه منفی باقی ماند : 
اما تست واکنش زنجیره پلی‌مراز برای ژن اگزوتوکسین مثبت 
بسود. علی رغم درمان شدید. حال بیمار بدتر شد و در روز , 
| ۱۷ بستری در بیمارستان بیمار دچار مشکلات قلبی شد و 
فوت کرد. این بیمرنمیانگر(۱) فکتور خطر مار غیر ایمن 
سفرکننده به منطقه اندمیک» (۲) نمود کلاسیک دیفتری ! 
| تتفسی شدید در یک فرد یمیت و 
"با تشخیص بیماری غیرشايع؛ و (۴) همچنین مشکلاتی که 
بیشتر آرمایشگاه‌ها در جداسازی ارگانیسم در کشت دارند را 
ون نشان میت _ 


شکل ۰۱۸-۴ حلق زنی ٩‏ ساله مبتلا به دیفتری تایید شده از 
نظر باکتریولوژی. این عکس 
و گلو درد گرفته شسده است 


* روز پس از شسروع تب. کسالت 
ست. ناحیه تیره سمت چپ به دلیل 


خونریزی هنگام برداشتن عشاء بوسیله سواپ تبره شده است. 


متصل شده‌اند. اين پروتئین ۵۸۳۰۰ دالتونی مثالی از یک 
اگزوتو کسین (0۱0۷0 ۸-8) ۸-8 کلاسیک است. 

سه ناحیه عملکردی بر روی مولکول توکسین وجود 
دارد: ناحیه متصل شونده به رسیتور (30(۱0۲-000۵) 
و ناحیه مربوط به انتقال («۲۳۵۱۵200) بر روی زیر واحد 
8 و ناحیه کاتالیتیک (0۵021(1:6)) بر روی زیر واحد ۸ 
گيرنده توکسین فاکتور رشد اپیدرمی متصل شونده به 
هپارین (۲۵6۱0۲ طاهمت احصصعدنوظ عصنه‌صنططزجوع۲) 
می‌باشد که بر روی سطح بسیاری از سلول‌های یوکاریوتی 
بویژه سلول‌های قلب و اعصاب حضور دارد و این حضور 
بیان کننده دلیل وجود علائم قلبی و عصبی مشاهده 
شونده در بیماران با دیفتری حاد می‌باشد. پس از اتصال 
توکسین به سلول میزبان, ناحیه ترانسلوکیشن به درون 
غشاء اندوزومی وارد می‌شود و حرکت ناحیه کاتالیتیک را 
به درون سیتوزول سلول تس‌هیل می‌کند. سپس یک زیر 
واحد ۸ از طریق غیرفعال کردن فاکتور طویل کننده-۲ 
((۲۲-2) 2 ۲ ظ۲:۱0082۸1100) یعنی فاکتوری که برای 
حرکت زنجیره‌های پیتیدی ساخته شده بر روی ریبوزوم‌ها 
مورد نیاز است. سنتز پروتئین سلول میزبان را متوقف 
می‌کند. به دلیل اينکه جایگزینی 17۳-2 بسیار آهسته بوده 
و در هر سلول حدودا به ازای هر ریبوزوم یک عدد از اين 
ملکول وجود دارده تخمین زده شده است که یک مولکول 
آگزوتوکسین می‌تواند تمام محتوای 1۳-2 در سلول را غیر 
فعال نموده و کاملا سنتز پروتئین سلول میزبان را متوقف 
نماید. سنتز توکسسین از طریق عامل مهار کننده توکسین 
دیفتری (۳۵۵۳۵۵۵۵۲)۱۲۲ صنده۲ دنتطاطامنا) که 
بوسیله کروموزوم کد گذاری می‌شود. تنظیم می‌شود. اين 
پروتئین که در حضور غلظت‌های بالای آهن فعال می‌شود. 
می‌تواند به ناحیه اپراتتور ژن توکسین (0606 ط۲0 
۲ متصل شود و از تولید توکسین جلوگیری کند. 


پیدمیولوزی 

دیفتری بیماری است که در سراسر جهان یافت 
زیاد بوده و سطح ایمنی تحریک شده با واکسن پایین است. 
دیده می‌شود. بزرگترین شیوع در اواخر قرن ۲۰ در شوروری 
سابق بود که ۴۸ هزار مورد در سال ۱۹۹۴ ثبت شد و در 


ی ۱ ۳ 
بن میان ۱۷۴۶ نفر جان باختند. کورینه باکتریوم دیفتریه 
ثر بین جمعیت بوسیله اوروفارنکس ناقلین فاقد علامت 
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۵۵۵۵ ۸۵) با روی پوست افراد مصون 
حفظ می‌شود. قطرات تنفسی يا تماس با پوست باکتری را 
از شسخصی به شخص دیگر منتقل می‌کند. انسان‌ها تنها 
مجرن (13696۲۷0۱۲) شناخته شده برای این ار گانیسم هستند. 

در ایالات متحده آمر یکا به دلیل یک برنامه‌های 
ایمن‌سازی فعال» دیفتری غیر شایع می‌باشد چرا که در سال 
۱ بیش از ۰ هزار مورد گزارش شده بود اما از سال 
۲ تاکتون تنها ۲ مورد گزارش شده است. یک آنالیز 
از عفونت‌های کورینه باکتریوم دیفتریه در انگلستان بین 
سال‌های ۱۹۸۶ تا ۲۰۰۸ مشخص کرد که ریسک فاکتور 
اصلی برای عقونت. مسافرت افراد غیر ایمن به کشورهای 
دارای بیماری اتدمیک (مثلاً شسبه قاره هند. آقریقاء جنوب 
شرق آسیا) می‌باشد. دیفتری اصولا بیماری مربوط به 
کودکان می‌باشد. اما در مناطقی که برنامه‌های ایمن 
سازی پرای کودکان دارند. بیشترین شیوع مربوط به سنین 
بالاتر می‌باشد. عفونت پوستی با کورینه باکتریوم دیفتریه 
توکسیژتیک (دیفتری پوستی) نیز رخ می‌دهد. اما در بالات 
تست آمریکا بیماری قابل گزارش نیست و بنابراین میزان 
شیوع آن ناشناخته است. 


بیماری‌های بالینی 

تظاهر بالینی دیفتری توسط سه عامل تعیین 
می‌شود: (۱) محل عفونت» (۲) وضعیت ایمنی بیما و (۳) 
بیماریزایی ارگانیسم. برخورد با کورین»ه باکتریوم دیفتریه 
ممکن است در افراد کاملا مصون منجر به کلونیزاسیون 
بدون علامت گشته. در افراد نسبتا مصون منجر به بیماری 
تنفسی و در آفراد غیر مصون منجر به یک بیماری برق 
آساو گاهی اوقات کشنده شود. توکسین دیفتری در محل 
عفونت تولید می‌شود و سپس از طریق خون انتشار می‌یابد 
و علایم سیستمیک دیفتری را ایجاد می‌کند. ارگانیسم برای 
ایجاد بیماری نیازی به ورود به خون ندارد. 


دیفتری تنفسی 
علائم دیفتری مرتبط با مجاری تنفسی معمولا 


بعد از ۲ تا ۴ روز انکوباسیون ایجاد می‌شوند (مورد بالینی 


فصل ۰۱۸ لیستریا و باکتریبای گرم مثبت مهم ۳۵ 


۱۸-۲). ار گانیسم‌ها بر روی سلول‌های اپیتلیال در حلق با 
سطوح مجاور تکثیر می‌یابند و در ابتدا در نتیجه فعالیت 
ناگهانی امن 9 همراه با کسالت گلودرد» فارنژیت اگز وداتیو 
۱۵ ۳۱۵۲۱ ۲۱۷۵۵۱۱۲۵) و تب پایین می‌باشد. ترشحات 
پس از مدتی بصورت عغشاء کاذت (۳۹۵۵۵۵۲۴۱۵۵۵۲۲۵۵۸) 
ضخیم که متشکل از باکتری‌ها. لنفوسیت‌هاء سلول‌های 
پلاسماء فیبرین و سلول‌های مرده می‌باشد, ظاهر می‌شوند 
که می‌توانند لوزه‌هاء زبان کوچک و سقف دهان را بپوشانند 
و از بالا به نازوفارنکس یا از پایین به حنجره گسترش یابند 
و جدا کردن آن بدون بروز خونریزی بافتی. مشسکل است 
(علامت خاص دیفتری اسست) پس از گذشت حدود یک 
هفته از بیماری» بیمار احساس بهبودی نموده و غشاء جدا 
شده و خارج می‌شود. عوارض سیستمیک در بیمارانی که 
عصبی می‌باشد. در بسیاری از بیمارانی که مبتلا به دیفتری 
هس تنل شسواهدی از میو کاردیت (۱1۱۵۵۵۳۵161) دیده 
می‌شود که ۱ يا ۲ هفته پس از ابتلا به بیماری و در زمانی 
که علائم فارتزیال پیشروی می‌کننده رخ می‌دهد. علائم 
احتقانی قلب» آریتم قلبی و مرگ می‌شود. نورو تو کسوسیته 
(۵۷۵۲۵۲0۱:۱/۲) به نسبت شدت بیماری اولیه. متغیر است 
و بستگی به سیسستم ایمنی بیمار دارد. در اغلب بیماران 
مبتلا به بیماری شدید اولیه» نوروپاتی ایجاد می‌شود که 
در ابتدا در کام نسرم و حلق بوجود می‌آید و در ادامه عصب 
چشمی و فلحی مژه‌ای را نیز شامل می‌شود و به سمت 
نوریت محیطی (5ذاذتده!۲ [۲۱۳6۲۵ع۳) پیشروی می‌نماید. 


دیفتری پوستی 

دیفتری پوستی از طریق تماس پوستی با دیگر 
افراد الوده ایجاد می‌شود. ارگانیسم در پوست کلونیزه 
شده و از طریق پارگی‌ها و زخم‌های پوستی به بافت زیر 
پوست راه می‌یابد. در ابتدا پاپول ایجاد می‌شود و سپس به 
یک زخم مزس غیر خوب شونده که در برخی مواقع از 
غشائی خاکستری رنگ پوشانده شده» تغییر شکل می‌دهد. 
استافیل وک وکوس اورئوس و استرپت وکوکوس پایوژنز نیز به 


2 بخش ) " باکتری‌شناسی 


فراوانی در زخم دیده می‌شوند. 


یو ۶ : آزمایة گاهی 
حداقل یک هفته در دسترس نیستند. 


میکروسکوپی 

نتایج بررسی میکروس‌کوپی نمونه‌های بالینی قابل 
اعتماد نیستند. گرانول‌های متاکروماتیک در باکتری‌های 
رنگ‌آمیزی شده با متیلن بلو شرح داده شده است اما این 
پدیده خاص کورینه باکتریوم دیفتریه نمی‌باشد. 


کشت 

برای جداسازی کورینه باکتریوم دیفتریه نمونه‌ها باید 
هم از نازوفارنکس و هم از گلو گرفته شود و باید بر روی 
یک پلیت آگار خوندار غنی شده غیر انتخایی و یک محیط 
انتخابی مثلا سیستئین-تلوریت بلاد آگار -عهاعا65)) 
([6152] ۸۵2۲ ۲۱000۵ 11016 محیط تینسدال 
(«ستز۵ع۱ علم4‌عم11) و کولیستین -نالیدیکسیک آگار 
([0(۸] دوه عطنلعم-طناعناه) تلقیح شوند. تلوریت 
رشد بیشتر باکتری‌های مجرای تنفسی فوقانی و باسیل‌های 
گرم منفی را مهار نموده و توسط کورینه باکتریوم دیفتریه 
احیاء می‌شسود و تولید رنگ خاکستری تا سیاه خاصی بر 
روی آگار می‌کند. در اثر تجزیه سیستئین بوسیله فعالیت 
سیستلینازی کورینه باکتریوم دیفتریه در اطراف کلونی‌ها 
هاله‌ای قهوه‌ای ایجاد می‌کند. 018۸ زمان مجاز نگهداری 
طولانی دارد (قابل استفاده برای کشت‌هایی که بصورت 
غیر معمول انجام می‌شوند)» اما برخی سویه‌های کورینه 
باکتریوم دیفتریه را مهار می‌کند. محیط تینسدال بهترین 
محیط برای شتاسایی کورینه باکتریوم دیفتریه در نمونه‌های 
بالینی است. اما مدت مجاز نگ‌هداری کوتاهی دارد و نیازمند 
اضافه تمودن سرم اسب می‌باشد از آنجایی که غلونت‌های 
ناشی از کورینه باکتریوم در مناطق غیر اندمیک به ندرت 
مشاهده شده با مورد ظن قرار می‌گیرند» محیط ۸ و 
تینسدال در اغلب آزمایشگاه‌ها خیلی در دسترس نمی‌باشند. 
۲۸ به طور متداول در آزمایشگاه‌های بالینی اسستفاده 


می‌شود و بنابراین این محیطء محیطی کاربردی و جایگزین 
ماش رف قظر ۸ مخیطهای سورد فده کار 
می‌گیرد تمامی ایزوله‌های مشابه کورینه باکتریوم 
دیفتریه باید توسط تست‌های بیوشیمیایی شناسایی شوند 
و حضور اگزوتوکسین دیفتری تایید گردد زیرا سویه‌های 
غیرتوکسیژنیک نیز رشد می‌کنند. 


شناسایی 

شناسایی احتمالی کورینه باکتریوم دیفتریه می‌تواند 
بر اساس حضور سیستئیناز (05۷:0۵56) و عدم حضور 
پیرازینامی داز (ع1025هجنت») ردو واکنش آنزیمی که 
می‌تواند به سرعت تعیین کند) صورت گیرد. به منظور 
شناسایی در سطح گونه, تست‌های بیوشیمیایی گسترده‌تر 
یا توالی یابی اسید نوکلتیک ژن‌های اختصاصی گونه» مورد 
نیاز می‌باشد. 


تست توکسین زایی 

تمامی ایزوله‌های‌های کورینه باکتریوم دیفتریه باید 
از نظر تولید اگزوتوکسین آزمايش شوند. استاندارد طلایی 
برای تشخیص توکسین دیفتری» سنجش ایمونودیفیوژن 
در محیط آزمایشگاه (تست الک (6:0) ۱6ظ)) می‌باشد. 
روشی جایگزین برای تشخیص زن اگزوتوکسین روش 
تکثیر دادن اسید نو کلئیک با استفاده از واکنش زنجیره‌ای 
پلیم راز (۳۷۶) می‌باشد. این تست می‌تواند ژن 07 
(2006 «0) را در ایزوله‌های بالینی و به طور مستقيم در 
نمونه‌های بالینی (نظیر سواپ‌های گرفته شده از غشاء 
دیفتریایی یا مواد بیوسسی) شناسایی کند. اگرچه این تست 
سریع و اختصاصی است» سویه‌های با ژن ۱0 بیان نشده 
(احتمالا به دلیل اينکه مهار کننده توکسین دیفتری بیان 
شده است) می‌توانند یک سیگنال مثبت بدهند. سویه‌های 
غیر توکسوژنیک کورینه باکتریوم دیفتریه بیماری کلاسیک 
ایجاد نمی‌کنند. با اين وجود نباید نادیده گرفته شوند زیرا 
این سویه‌ها با پیماری‌های مهم دیگری از جمله سپتی 
سمی, اندو کاردیت» استتومیلیت» آرتریت سپتیک و ایجاد 


آبسه مرتبط دانسته شده‌اند. 


«رمان, پیشگیری و کنترل 

میمترین جنبه درمان دیفتری, به کارگیری 
آنتی‌توکسین دیفتری (۸۵0:/00 0:00/۵۵) به منظور 
خننی‌سازی اختصاصی اگزوتکسین پیش از آنکه به سلول 
میزبان متصل شود می‌باشد. به محض ورود توکسین به 
سلول, مرگ سلول غیر قابل اجتناب است. متأسفانه چون 
دیفتری ممکن است به طور اولیه مورد ظن قرار نگیرده 
پیشرفت سریع بیماری می‌تواندقبل از استفاده از نتی‌توکسین» 
اتفاق بیافتد. درمان با آنتی بیوتیک‌هایی مانند پنی‌سیلین و 
یا اریترومایسین به منظور حذف کورینه باکتریوم دیفتریه و 
متوقف نمودن تولید توکسین مفید می‌باشد. استراحت. ایزوله 
کردن بیمار برای اجتناب از گسترش ثانویه و باز نگهداشتن 
مجرای تتفسی در بیماران مبتلا به دیفتری تنفسی, همه 
حائز اهمیت می‌باش‌ند. پس از بهبودی بیمار» ایمن‌سازی با 
توکس‌وئید مورد نیاز است زیرا اکثر بیماران پس از عفونت 
طبیعی در تولید آنتی‌بادی حفاظت کننده مشکل دارند. 

بوسیله واکسینه کردن فعالانه افراد با توکسوئید 
دیفتری (10*010 67:2ططع:1) می‌توان از دیفتری علامت 
دار پیشگیری کرد. توکسوئید ایمنیزا غیر توکسیک بوسیله 
مجاور نمودن توکسین با فرمالین به دست می‌آید. در ابتدا 
کودکان پنج تزریق از این محصول را همراه با آنتی‌ژن‌های 
پرتوزیس و کزاز (واکسن 0۳۲) در سنین ۲ ماهگی. ۴ 


فصل ۰۱۸ لیستریا و با کتریای گرم مثبت میم 


ماهگی؛ ۶ ماهگی؛ ۱۵ تا ۱۸ ماهگی و در ۴ تا ۶ سالگی, 
دریافت می‌نمایند. پس از ن زمان پیشنهاد می‌شسود که 
واکسیناسیون بوستر با تو کسوئید دیفتری همراه با توکسوئید 
کزاز هر ۱۰ سال انجام شود. تأثیرگناری واکسیناسیون 
به خوبی مشخص شده است و بیماری محدود به افراد 
غیرایمن یا افراد دارای ایمنی ناقص می‌باشد. 

افرادی که در تماس نزدیک با بیم‌اران مبتلا 
به دیفتری هستند در خطر ابتلا به بیماری قرار دارند. 
نمونه‌های نازوفارنژیال برای کشت باید از تمام کس‌انی 
که فرد با آن‌ها تماس نزدیک داشته» جمع‌اوری شود و 
برای فرد فورا پروفیلاکسی ضد میکروبی با پنی‌سیلین یا 
اریترومایسین شروع شود. در تماس با بیمار هر فردی که 
واکسیناسیون برای دیفتری را تکمیل نکرده یا دوز بوستر 
در طی ۵ سال گذشته نگرفته است باید یک دوز بوستر 
از توکسوئید بگیرد. افرادی که در معرض دیفتری پوستی 
قرار گرفته‌اند باید همانند کسانی که در معرض دیفتری 
تنفسی قرار گرفته انده عمل کنند زیرا گزارش شده است 
که افراد مبتلا به دیفتری پوستی مسری‌تر از بیماران مبتلا 
به دیفتری تنفسی هستند. اگر عفونت تنفسی یا پوستی 
توسط سویه غیر توکسیژنیک ایجاد شده باشد نیاز به اتجام 
پروفیلاکسی در تماس‌هاء نمی‌باشد. 


"۳ بخش ۶ باکتری‌شناسی 


مطالعه عوردی و ستوال‌ها 


مردی ۵ ساله به دلیل سردرد» تب و گیجی در بیمارستان 
بستری شد. او هفت ماه قبل یک پیوند کلیه دریافت 
کرده بود و برای پیش‌گیری از پس زدن عضو داروهای 
سرکوب کننده ایمنی دریافت کرده بود. 05۳ گرفته شد 
و مشخص شد که شسمار گلبول‌های سفید او ۴۶ سلول 
در هر میلی‌متر مکعب با ۹۶ درصد لوکوسیت‌های چند 
هسته ای» غلظت گلوکز ۴۰ میلی گرم در هر دسی‌لیتر و 
غلظت پروتتین ۱۷۲ میلی‌گرم در هر دسی‌لیتر می‌باشد. 
رنگ‌آمیزی گرم تهیه شده از 051 برای ارگانیسم‌ها منفی 


بود اما در کشست‌های خون و 5۴) کوکوباسیل‌های گرم ۱ 
مثبت رشد کرد. ۱ 
۱. شایع‌ترین عامل مننژیت بیمار چیست؟ ۱ 
۲. متابع بالقوه این ارگانیسم کدام هستند؟ ۱ 
۲ چه عوامل بیماریزایی با این ارگانیسم مرتبط هستند؟ 
۴ چگونه بیماری درمان می‌شود؟ کدام آنتی‌بیوتیک‌ها | 
در محیط آزمایشگاه موثر هستند؟ کدام آنتی‌بیوتیک‌ها | 
موثر نیستند؟ 0 


لس جر  _‏ ۶ ی ظ۲] 


شایع‌ترین کوکوباسیل گرم مثبت. عامل منتژیت در 
بیماران دچار ضعف ایمنی» لیستریا مونوس‌ایتوژنز 
می‌باشد. استرپتوکوکوس پنومونیه شایع‌ترین عامل 
مننژیت باکتریایی در ایالات متحده آمریکا بوده و 
نیز باید در نظر گرفته شود. اگرچه استرپتوکوکوس 
پنومونیه یک دیپلوکوک گرم مثبت است. سلول‌های 
طویل ممکن است باسیل‌های گرم مثبت کوتاه 
(کوکوباسیل‌ها) توسط یک میکروسکوپیست بی‌تجربه 
اشتباه شوند با این وجود, لیستریا متحرک بوده و در 
بلاد آگار تولید همولیز بتا ضعیف می‌نماید که در این 
خصوصیات با استرپتوکو کوس پنومونیه متفاوت است. 
۲ رایچ‌ترین منشاء این ار گانیسم پنیرهای نرم کانن 0010 
می‌باشند. لیستریا می‌تواند در این محصولات غذایی 
حتی زمانی که در یک یخچال ذخیره می‌شسوند, به 


میزان زیاد تکثیر یاب متابع دیگر این ارگانیسم شامل 


شیر آلوده و سبزیجات خام از جمله کلم می‌باشند. . , 
۴. لیستریا یک پاتوژن داخل سلولی است که از فا گوسیتوز 
جلوگیری می‌کند. سویه‌های بیماریزا عوامل اتصال ‏ 
به سلول و همولیزین‌ها را نیز تولید می‌کنند. توانایی . 
ارگانیسم در رشد در دماهای سرد به تعداد کم ۱ 
ازگاتیس‌ها انم تکام یهد فد وا علطت‌هانی | 
که بتوانند بیماری ایجاد کنند. تکثیر یابند. ۱ 
۴ درمان عفونت‌های لیستریایی مشکل می‌باشد و دلیل ۱ 
آن مقاومت ذاتی آن به بسیاری آنتی‌بیوتیک‌های مورد ۱ 
استفاده به طور متداول شامل سفالوسپورین‌ها می‌باشد. , 
درمان انتخابی برای عفونت‌های شدید ترکیبی از 
آمپی‌سیلین یا پنی‌سیلین با یک آمینو گلیکوزید است. 
تست‌های حساسیت ضدمیکروبی باید انجام شوند؛ 


یک فرد ۴۷ ساله دریافت‌کننده پیوند کلیه که به مدت 
۲ سال پريدنيزتین و آزایتوپرین دریافت می‌کرد در مرکز 
پزشکی دانشگاه پذیرفته شد. دو هفته قبل متوجه گسترش 
سرفه خشک و مداوم شده بود. پنج روز قبل از پذیرش 
سرفه ترشحی شده و درد سینه پلئوریتیک گسترش یافت. 
روز پذیرش بیمار در درگیری به سر می‌برد و رادیوگرافی 
سینه اینفیلتراسیون وصله دار لوب فوقانی راست را نشان 
داد. در ابتدا نمونه‌های خلط برای کشت باکتریایی فرستاده 
شدند و رنگ‌آمیزی اسیدفاست اصلاح شسده مثبت بود. 

۱. کدام جنس‌های باکتریایی با رنگ‌آمیزی اسیدفاست 
اصالاح شده رنگ خواهند شد؟ 

۲ گر این بیمار سابقه مسافرت به خارج از ایالات متحده 
آمریکا را نداره چه چیزی محتمل‌ترین عامل بیماری 
تنفسی خواهد بود؟ 

۳ شایح‌ترین بیماری‌های ایجاد شونده توسط جنس 
بااکتری‌های اسیدفاست کدامند؟ 

۴ کدام ویژٌگی‌های مورفولوژی خاص و خصوصیات رشد 
با اکتوای تین با هنن اسبدفاست: کمک 
خواهتد گرد؟ 

پاسخ‌ها 

۱. مایکوباکتری وم و نوکاردیا دو مورد از سایع‌ترین 
جنس‌هایی هستند که با رنگ اسیدفاست اصلاح شده 
رنگ می‌شوند. سایر جنس‌های اسیدفاست اصلاح شده 
شامل رود وک وکوس گوردونه و ستوکامورلا می‌باشند. 

۲ مایکوباکتریوم توب رکلوزیس بهترین پاتوژن شناخته‌شده 
در جنس می‌باشد؛ اما در ایالات متحده آمریکا غیرشایع 
انسته بذورن تاریخچه مسافرت به خارج از ایالات متحده 
آمریکا این پاتوژن احتمالا عامل این مریضی بیمار 


مایتوب دروم2 
باکتری‌های اسیدفاست وابسته 


نیست. به احتمال پیشتر بیمار عفونت آن ناشی از سایر 
گونه‌های مایکوباکتریوم یا نوکاردیا است. 

۳ مایکوباکتریس وم توبرکلوزیس به طور عمده مرتبط با 
بیماری ریوی است. بیماری می‌تواند پس از تماس 
با ارگانیسم باشد يا به طور شایع‌تر مایکوباکتریوم 
توبرکلوزیس عفونت مزمن ایجاد می‌کند که در افراد 
عفونی شده برای تمام عمر باقی خواهد ماند. ارگانیسم 
می‌تواند با ضعف سیستم ایمنی در سن پیری یا به 
دلیل بیماری شروع به تکثیر نماید و ایجاد بیماری 
نماید. سایر گونه‌های مایکوباکتری‌ها پاتوژن‌های 
قرست طلب سس و عمتتا بیساران دازای شسف 
سیستم ایمنی را آلوده می‌کنند اما همچنین در افراد 
مبتلا به بیماری ریوی مزمن از قبیل برونشکتازی ایجاد 
عفونت می‌نمایند. مایکوباکتریوم فورچیتوم و سایر 
مایکوباکتری‌های سریع‌الرشد پاتوژن‌های بیماری‌ها 
مرتبط با نوکاردیا عفونت‌های ریوی و عفونت‌های 
جلدی اولیه و ثانویه می‌بانشند. رودکوکوس شایع‌ترین 
عامل ابسه‌های ریوی در بیماران دارای ضعف سیستج 
ایمنی (به ویژه بیماران عفونی شده با 111۷) و گوردونه 
و ستوکامورلا پاتوژن‌های فرصت‌طلبی هستند که عمدتاً 
مسئول باکتریمی مرتبط با کتتر هستند. 

4 همه رگانیسم‌های اسیدفاست باگتری‌های سا 
کند رشد بوده و نیاز به انکوباسیون برای مدت ۲ تا 
۷ روز (نوکاردیا؛ رودوکوکوس گوردونه. ستوکامورلا) 
تا ینک ماه (مایکوباکتری‌ها) است. این به ویژه 
در خصوص نمونه‌های خلط مشکل‌زا است. زیرا 
در خلط باکتری‌های دارای رشد سریع‌تر موجود 
اوروفارنکس ممکن است کلونی‌های این ار گانيسم‌ها را 
بپوش‌انند؛ بنابراین پیش آماده‌سازی نمونه برای حذف 
باکتری‌های دارای رشد سریع و استفاده از محیط‌های 
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